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RECHERCHES EXPERIMENTALES SUR LA SUPPURATION, 


Par M. J. DE CHRISTMAS. 


Il y a déja longtemps qu’on fait des recherches sur les 
causes de lasuppuration, et les théories qui se sont suivies ont 
été bien divergentes. 

Avant l’époque microbienne, on admettait généralement qu’il 
suffisait d’introduire une substance irritante sous la peau pour 
produire une suppuration, et quela suppuration était due seule- 
ment a lirritation provoquée par la substance employée dans 
le tissu sous-cutané. Depuis, les opinions ont subi un change- 
ment profond. Les grandes découvertes qui ont démontré 
Yorigine bactériologique de tant de maladies infectieuses ont 
eu pour conséquence naturelle de faire entrer les recherches sur 
Vétiologie de la suppuration dans des voies nouvelles. De nom- 
breux travaux, parmi lesquels il faut surtout citer celui de 
Rosenbach, ont démontré que toutes les suppurations aigués 
chez l’homme sont dues aux microbes, que ces microbes sont 
toujours les mémes et qu’ils appartiennent toujours a quelques 
formes bien caractérisées. De plus, ces microbes inoculés sur 
les animaux ou sur l’homme produisent toujours de la sup- 
puration. 

Telles sont les notions auxquelles se sont ralliés la plupart 


des auteurs. La conclusion était facile a tirer; on l’a érigée en 
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principe qui avait force de loi : Ja suppuration est due aux mi- 
crobes; sans microbes, pas de suppuration. 

Cette théorie a été admise sans réserye non seulement par 
les chirurgiens, mais aussi par les bactériologistes. Et, en effet, les 
expériences qui ont servi de contre-épreuve la rendaient parfai- 
tement acceptable. On a injecté sur des animaux des substances 
irritantes, en s’entourant des précautions antiseptiques les plus 
strictes, et elles n’ont pas produit de suppuration. C’est ainsi que 
Ruys' atrouvé qu’on peut injecter des substances trés irritantes 
dans la chambre antérieure de }’ceil du Japin sans produire aucune 
suppuration, ala condition, bien entendu, que la seringue et la 
solution employées soient stérilisées. Il a fait ses expériences 
avec l’essence de lérébenthine, le pétrole et lhuile d’olive en 
parties égales. Dans un cas seulement, il s’est formé du pus dans 
lequel se trouvaient des microbes; dans tous les autres cas ila 
vu se produire, dans la chambre antérieure, une petite exsudalion 
fibrineuse qui était toujours résorbée quelque temps apres. 

Scheuerlen? a obtenn un résultat tout & fait semblable en 
employant un procédé différent. Les substances chimiques dont 
il désirait étudier les effets pyogenes étaient d’abord introduites 
dans des tubes capillaires ; ces tubes fermés et stérilisés étaient 
ensuite placés avec des précautions antiseptiques sous la peau 
de l’animal (le lapin). On ne les brisait qu’au moment ov la plaie 
cutanée était tout a fait guérie. Scheuerlen a introduit par ce 
procédé de l’huile de croton, de essence de térébenthine, de 
Vipéca, du tartre stibié, etc., sous la peau du lapin. Dans aucun 
cas il ne s’est produit de la suppuration, et l’auteur se croit 
autorisé 4 conclure que la suppuration ne peut étre produite que 
par des microbes. 

Kn France, Straus* a fait un grand nombre d’expériences 
dans le but de résoudre le méme probléme. Elles ont été faites 
sur des lapins, des rats, des cobayes qu’il a inoculés avec l’essence 
de térébenthine, l’huile de croton, ’eau chaude, différentes 
substances solides, etc. Il est arrivéaux mémes résultats. Dans dix- 
huit expériences faites avec l’essence de térébenthine, M. Straus 
n’a vu que cing cas de suppuration, et toujours i] a trouvé le pus 

1, Deutsche med. Wochenschri/t, 1885, n° 48. 


2. Archives de Langenbeck, vol. XXXII. 
3. Bulletin de la Societe de biologie, 1888, p. 654. 
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plein de microbes. Sur cing expériences faites avec I’huile de 
croton, quatre ont donné unrésultat négatif; dans la cinquiéme, 
il s’est produit une suppuration, mais le pus contenait des 
microbes. Enfin dans cing expériences d’injection sous-cutanée 
de 10 grammes de mercure sur le cobaye, on n’a pas vu survenir 
de suppuration. 

La question semblait donc résolue. Le nombre et la variété 
des expériences, l’autorité de ceux qui les ont faites ne laissaient 
aucun doute sur la loi générale qui devait étre établie. Les con- 
clusions du reste s’imposaient d’elles-mémes. Aussi ontl-elles 
été formulées netlement : la suppuration est le résultat d’une 
aclion microbienne; il ne se produit pas de suppuration si les 
microbes ne trouvent aucune voie pour entrer dans les tissus 
soumis a linfluence de la substance irritante. L’inflammation 
plus ou moins forte que ces substances irritantes développent 
par elles-mémes n’aboutit jamais 4 une formation de pus. 

Si bien fondés que puissent paraitre ces résultats, ils ont 
pourtant été l’objet de discussions nombreuses. D’autres expéri- 
mentateurs, en employant les mémes substances, sont arrivés a 
des résultats opposés. Ils ont trouvé que certaines substances 
chimiques peuvent produire une vraie suppuration dans laquelle 
il est impossible de découvrir Ja présence de microorganismes, 
méme en employant toutes les méthodes qui sont maintenant a 
notre disposition pour la démonstration de la présence des fer- 
ments. Parmi ces investigateurs, nous citerons M. Cownci/mann', 
qui introduisait des petiles capsules en verre stérilisées, remplies 
d’huile de croton, sous la peau des animaux en expérience. Apres 
la guérison complete de Ja plaie cutanée, ces capsules étaient bri- 
sées pour que l’huile de croton put agir sur le lissu. Il remarquait 
alors la formation de petits abces autour de la capsule brisée. Le 
pus ne renfermait pas de microbes. 

Orthmann? et Uskoff® ont également démontré que l’essence 
de térébenthine et le mercure inoculés sous la peau du chien 
produisaient une suppuration abondante, et que le pus ne conte- 
nait pas de microbes. 

Grawitz et de Bary * ont obtenu les mémes résultats. Ces 

4. Archives de Virchow, vol. XCII, p. 247. 
2. Id); vol. XC, p:'579. 


3. Id., vol. LXXXVI, p. 510. 
4. Id., vol. CVIII, p. 67. 
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savanls, qui ont éludié la question avec beaucoup de soin, ont 
trouvé que le sublimé, l’alcool, les acides et les alcalis ne , 
peuvent pas produire d’abces, mais qu'une injection d’une forle Ss 
dose de nitrate d’argent ou d’essence de térébenthine dansle 
tissu sous-cutané du chien donnait lieu & une suppuration, sans 
qu’on put arriver 2 découvrir des microbes dans le pus. Grawitz 
vient de publier (Archives de Virchow, vol. CX) quelques expé- 
riences faites avec la cadavérine, une ptomaine isolée par 
Brieger, et avec laquelle on peut produire des abcés sans mi- 
crobes chez le chien. 

On voit donc que la question est loin d’étre résolue. Bien que 
basée sur des données sérieuses, l’opinion prédominante de I ori- 3 
gine bactérienne de Ja suppuration est moins sirement prouvée 
qu’on ne le croit généralement. Mais d’ot viennent les contra- 
dictions? En se placant sur le méme terrain, les expérimentateurs 
ont obtenu des résultats différents. Les moyens employés par 
les uns etles autres ont laméme valeur. Aussi n’est-ce pas dans 
un défaut de méthode qu il faut chercher la cause de ces résul- j 
tats si profondément tranchés. Telle substance chimique peut 
agir sur un animal alors que sur d’autres espéces elle n’a aucun 
pouvoir irritant. 

Désireux d’oblenir une solution du probléme, nous avons 
fait un grand nombre d’injections de différentes substances chi- 
miques sur des chiens et des lapins. Les expériences ont donné 
un résultat, en partie négatif, en partie positif. Nous donnerons 
dabord la relation des premitres, pensant gu’elles présentent 
un cerlain intérét par leur contraste avec les résultats que nous 
avons obtenus plus tard et qui sont conformes a la théorie que 
nous soulenons. Ceux-ci permettent du reste d’expliquer d’une 
manitre satisfaisante les différentes solutions auxquelles ont 
abouti les expériences faites jusqu’ici. 

Les substances suivantes ont été inoculées sows la peau des 
lapins avec un résultat négatif : ’essence de térébenthine, le 
mercure, le pétrole, le chlorure de zinc a 10 0/0, la glycé- 
rine, le nitrate d’argent a 5 0/0. Les inoculations ont été faites 
avec une seringue stérilisée avec soin; la peau, & lendroit de 
Pinjection, avait été rasée, et désinfectée avec de l’eau phé- 
niquée ou au sublimé. La solution inoculée avait -été d’abord. 
stérilisée, et la piqure de l’aiguille cautérisée ensuiteau thermo- _ s 
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cautere. La dose injectée était d’un demi- centimetre cube. 

Nous n’avons vu qu’une seule fois une suppuration abondaute, 
apres l’inoculation de essence de térébenthine; le pus était plein 
de staphylococcus aureus. Dans toutes les autres expériences 
dont le nombre s’éléve A trente, nous n’avons vu aucune trace 
de suppuration. Les substances étaient résorhées, mais en s’ac- 
compagnant de phénomenes différents. La glycérine, le chlorure 
de zinc, le nitrate d’argent n’ont donné lieu & aucune irritation 


remarquable du tissu sous-cutané, tandis qu’avec le mercure, 


Vessence de térébenthine, le pétrole, il s’est produit autour de 
Yendroit de Vinoculation une petite infiltration qui jamais n’a 
donné lieu a une vraie formation du pus. 

La méme série de substances a été injectée dans la chambre 
antérieure de |’ceil du lapin. Le résultat a été le méme pour 
toutesles substances employées, excepté pour le mercure. Inutile 
d’ajouter que les mémes précautions ont été prises que pour les 
injections sous-cutanées. I] y atoutefois un accident qu il faut 
absolument éviter, c’est la piqure de l’iris. On comprend toute 
Vutilité de cette recommandation. L’iris blessé s’enflamme avec 
la plus grande facilité. Mais il est facile d’éviter cette complica- 
tion si l’on a soin de fixer le globe de l’ceil pendant la pénétra- 
tion de l’aiguille dans Ja chambre. La quantité de liquide ino- 
culé était de deux gouttes. Siles substances étaient lentes a se 
résorber (pétrole, térébenthine) on apercevait pendant plusieurs 


semaines les gouttes inoculées derrigre la cornée. Pas d’acci- 


dent inflammatoire, aucun signe (irritation, si ce n’est une trés 
petite formation de fibrine autour d’elles. Jamais nous n’ayons vu 
se produire une vraie suppuration, el nos expériences ont 6té 
faites plus de quarante fois. Le chlorure de zine, le nitrate d’ar- 
gent et la glycérine produisaient une petite cautérisation de la 
cornée, mais jamais de suppuration. 

{inoculation du mercure a donné des résultats tout différents. 
Le mercure aune action trés énergique sur lil. I produit une 
suppuration considérable qui ressemble beaucoup a celle occa- 
sionnée par les microbes. Le produit de cette suppuration — le 
pus — est aussi-vrai que le pus d’origine bactérienne. Si on 
inocule une tres pelite quantité (5 centigrammes environ) de 
mercure stérilisé a 160° dans la chambre antérieure de |’ceil d’un 
lapin, on voit survenir dans les 24 heures qui suivent l’opération 
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un nuage jaune-gris de pus autour de la goutte de mercure. En 
méme temps, la muqueuse conjonctivale devient un peu rouge et 
gonflée. Le pus continue a se former les jours suivants et il 
arrive quelquefois a remplir la moitié de la chambre antérieure, 
et méme plus, tandis que la goultelette de mercure reste toujours 
dans le fond de la chambre. Quand on oavre |’ceil aprés avoir 
sacrifié le lapin, on trouve dans la chambre antérieure une masse 
jaune, visqueuse, qui sous le microscope se montre composée de 
fibrine et de globules blancs. On n’y rencontre aucun microbe, 
ni en colorant le pus d’aprés les méthodes usuelles, ni en ense- 
mencant le pus dans du bouillon nutritif ou sur la gélose. 

L’ensemencement a été fait quelquefois le lendemain de l’in- 
troduction du mercure, & une époque ov on ne pouvait pas, méme 
en acceptant la théorie de la phagocytose, supposer faite l’absorp- 
tion des microbes hypothétiques par les globules blancs. Il a été 
fait également trois ou quatre jours plus tard, pendant que la 
production du pus était en pleine activité. 

Cette expérience, que j’ai renouvelée maintes fois loujours 
avec le méme résultat, me parait assez concluante pour démontrer 
la possibilité d’une formation de pus sans microbes; dureste, le 
développement tres régulier de la suppuration autour du mer- 
cure, augmentation lente du pus, inflammation aigué de la 
conjonctive, l’arrét de la suppuration, qui devient stationnaire 
quand le mercure est tellement enveloppé de pus qu il a perdu 
son action pyogénigue, tout cela démontre assez nettement lori- 
gine non bactérienne de cette suppuration. 


Tandis que les expériences sur les Japins ont fourni des don- 
nées qui —excepté pour le mercure — concordent avec la théorie 
généralement adoptée de lorigine bactérienne de la suppuration, 
les inoculations sur les chiens ont donné des résultats qui prou- 
vent d’une maniére évidente que la théorie n’est pas applicable 
dans sa généralité. Les chiens conyiennent tres bien a ce genre 
d’expériences. Le tissu sous-cutané est rapidement influencé 
par les substances irritantes et suppure avec une grande facilité, 
Les causes de ce phénoméne nous échappent. Cette tendance & 
la suppuration est-elle due & ce que la résorption se fait plus 
difficilement dans le tissu sous-cutané du chien que dans celui 
du lapin, ce qui l’exposerait & une irritation plus longue, ou 


RECHERCHES EXPERIMENTALES SUR LA SUPPURATION, 475 


faut-il faire intervenir d’autres éléments? Pour résoudre cette 
question des recherches sont nécessaires. Pour le moment nous 
nous contentons d’un point qui est acquis au débat. Des sub- 
stances qui ne produisent aucun effet appréciable chez le lapin, 
occasionnent chez le chien des suppurations considérables. 

Nous avons réussi & produire des suppurations sans micro- 
bes chez le chien en inoculant les substances suivantes : Je nitrate 
d’argent, l’essence de térébenthine et le mercure. Il ne serait 
probablement pas difficile d’augmenter la liste des substances 
pyogénes. Nous nous sommes bornés a ces trois, parce que c’est 
a Poccasion de ces trois substances que se sont élevées de nom- 
breuses discussions, et parce que la pensée qui nous a guidé dans 
ces expériences était plutét celle de démontrer l’origine chimique 
de la suppuration que de donner une énumération toujours 
incomplete des moyens avec lesquels elle peut se produire. 

Les inoculations ont été faites en appliquant l’antisepsie la 
plus stricte. La seringue employée, contenant 1 centimétre cube, 
était stérilisée soigneusement, et l’aiguille placée dans J’eau 
phéniquée a 4 0/0 jusqu’au moment de son emploi. A l’endroit 
ou devait étre faite la piqdre, un peu a cdté de l’épine dorsale, le 
chien était rasé sur une grande étendue, puis savonné et lavé a 
Veau phéniquée a 4 0/0. Apres Vinjection, la plaie était cauté- 
risée avec une baguette en verre rougie. Un pangement antisep- 
lique était ensuite appliqué et fixé par des bandes amidonnées 
destinées & empécher complétement le chien de gratter ou de 
déchirer le pansement. Au moment de l’examen du pus, le chien 
était fixé sur la table d’opération, et, le bandage été, l’abcés ouvert 
avec un bistouri flambé, le pus étaif aspiré dans des pipettes sté- 
rilisées et ensemencé dans de la gélose ou dans du bouillon de 
veau dont on ayait auparavant éprouvé la valeur nutritive. Des 
échantillons du pus étaient étalés sur des lamelles pour étre 
soumis 4 ]’examen microscopique. On ne nous fera pas le 
reproche d’avoir omis une seule précaution pour que l’opération 
fat compleétement antiseptique. D’autre part, si les microbes 
avaient existé dans le pus, ils n’auraient pas pu échapper a notre 
attention, attendu qu’ils auraient été susceptibles d’étre colorés 
et cultivés d’aprés les procédés usuels. 

Nous nous sommes convaincu de la maniére suivante de la 
stérilisation complete de la seringue employée. Aprés|’avoir net- 
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loyée et stérilisée comme s’i! s’agissait d'une inoculation sous= 
cutanée, on la remplissait avec del’eau stérilisée. Cette eau était 

ensuite ensemencée a l’aide de la seringue dans du bouillon. 

Cette expérience a été renouvelée 25 fois. Dans aucun cas le 

bouillon ne s’est troublé. Nous avions done le droit de supposer 

suffisant le procédé de stérilisation de la seringue. 

Le nitrate d’argent et]’essence de térébenthine ont été portés 
a l’ébullition, et le mercure chauffé a 160°, avant leur emploi. 
Toutes les régles de l’antisepsie ont done été strictement appli- 
quées. 

Des lors, il nous semble difficile de ne pas admettre les con- 
séquences qui découlent forcément de nos essais. Elles se mon- 
trent avec une évidence incontestable. Puisque l’inoculation a 
6té suivie d’une suppuration abondante, celle-ci ne peut avoir été 
produite que par l’action des substances inoculées dans le tissu 
sous-culané. 

Les phénomenes gui ont suivi l’injection ont été a peu pres 
les mémes pour Vessence de térébenthine et le nitrate d’argent. 
L’effet du mercure a été un peu différent, eu égard a la rapidité 
avec laquelle la suppuration est survenue. 24 heures apres l’in- 
jection d’un demi-centimétre cube d’essence de térébenthine pure 
ou d’une dose égale d’une solution a 10 °/, de nitrate d’argent 
dans le tissu sous-cutané d’un jeune chien, il s’est formé a l’en- 
droit de inoculation une tumeur molle de la grandeur d'une 
piece de dix centimes. La peau était un peu plus rouge et plus 
chaude qu’a l'état normal. En incisant la tumeur & cette époque, 
on voit qu'elle est constituée par du tissu cedémateux contenant 
beaucoup de sérosilé et de nombreux globules blancs, mais on 
n’y trouve pas du vrai pus. Dans les injections faites avec de la 
térébenthine, on constatait la présence de goultes nombreuses 
de cette substance dans le liquide, qui en conservait lodeur 
caractéristique. 

Kn faisant l’incision 48 heures apres l’injection, on trouve du 
vrai pus en abondance dans l’abces. 

La quantité de pus augmente encore les 24 heures suivantes, 
et celui-ci se montre absolument dépourvu de microbes, aussi 
bien parl’épreuye sous le microscope que dans le bouillon nutritif. 

L'injection du mercure produit une suppuration qui se dé- 
veloppe un peu plus lentement. La quantité injectée a été de 
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Ocr,2. 48 heures apres, il se forme une infiltration dela grandeur 
d’une piéce d’un franc. Elle contient déja du pus en petite quan- 
lité, mais ce n’est qu’aprés quatre ou cing jours qu’on trouve la 
tumeur transformée en un véritable abcés qui contient du pus 
jaune en quantité considérable. Ajoutons que le pus ensemencé 
dans du bouillon se montre stérile. 

En faisant agir sur les tissus des substances irritantes, on peut 
donc produire une suppuration sans microbes, et non seulement 
de petites infiltrations de pus, mais de vrais abces aigus, difficiles 
a distinguer de ceux occasionnés par les ferments. Tout nous 
porte donc a croire que les microbes produisent la suppuration 
en amenani des altérations chimiques sous l’influence directe ou 
indirecte de certaines substances qu’ils engendrent. 

Les expériences qui tendent & prouver ce fait sont loin d’étre 
terminées, et je n’en dirai pour aujourd’hui qu'un mot, mais elles 
ont déja donné des résultats suffisants pour démontrerl’existence 
dans les bouillons de culture du Staphylococcus aureus d'une 
substance pyogénique. Les faits observés sont les suivants. Une 
culture dans du bouillon de veau du Staph. aureus, chauffée a 
100°, température qui tue sirement ce microbe, peut produire 
un abcés sous-cutané chez le chien. Injectée dans la chambre 
antérieure de l’ceil dulapin, elle produit ’cedéme de la conjonctive, 
la décoloration de iris et la formation de pus dans la chambre 
antérieure. L’inflammation disparait assez vite, et une fois guérie 
ne laisse aucune trace dans le tissu de |’ceil. La stérilité de la 
cullure chauffée a été démontrée par lensemencement négatif 
dans du bouillon, la stérilité du pus par l’inoculation dans l’eeil 
d’un autre lapin. Le pus inoculé a été résorbé sans donner lieu a 
aucune inflammation. 

Le chauffage de la culture dans l’autoclave & 120° détruit 
tout a faitles facultés pyogenes du microbe. 

En filtrant la culture dans le bouillon a travers le filtre Pas- 
teur, on obtient un liquide qui produit un cedéme de la conjonc- 
tive et une suppuration légere dans la chambre antérieure de 
Veeil du lapin. 

En précipitant le liquide filtré avec de l’alcool, il se forme un 
précipité assez abondant de substances albumineuses. Apres 
filtration et lavage avec de l’alcool, une solution dans de l’eau 
slérilisée de ce précipité produit les mémes effets que la culture 
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filtrée : oodéme de la conjonctive, décoloration de Viris, suppura 
tion légere dans la chambre antérieure de l’oeil du Japin. Cette sub- 
stance, qui est probablement une diastase ressemblant a Ja sub- 
stance pyogene que M. Arloing‘ vient de trouver dans des cultures 
du microbe dela péripneumonie contagieuse, est tout a fait dilfé- 
rente de la substance cristalline que M. Leder? dit avoir extraite 
des cultures du Staphyl. aureus au moyen de Valcool, et avec 
laquelle il a produit une inflammation dans lil du lapin. 

Si la découverte de M. Leber se confirme, il y aura done lieu 
de supposer que le microbe de Ja suppuration peut produire 
plusieurs substances pyogenes, et que c’est par leurintermédiaire 
qu’il agit sur les tissus en produisant la suppuration. 

La suppuration doit donc étre considérée comme |’effet d’une 
réaction des lissus contre certains substances chimiques, qu’elles 
soient produites par des étres vivants ou de nature purement 
chimique. 


Nous ne voulons pas terminer ce travail sans adresser & 
MM. Cornil et Duclawx nos remerciements pour |’extréme bien- 
veillance avec laquelle ils nous ont admis dans leurs labora- 
toires. 


4. Voy. les deux communications intéressantes de M. Arloing dans les Comptes 
rendus de l’Académie des sciences, 4888, n°s 19 et 25. 
2. Fortschritte der Medicin, vol. V1, 15 juin 1888. 


NOTES DE LABORATOIRE SUR DIMMUMTE CONPERER AUX CHIENS 
CONTRE LA RAGE, PAR INJECTIONS INTRA-VEINEUSES, 


Par BH. ROUX. 


Dans un mémoire paru récemment, M. Protopopoff ' a fait 


connaitre qu’il était possible de vacciner rapidement des chiens 


contre la rage, en leur injectant dans les veines des émulsions 
de moelles rabiques de virulence graduée. Ainsi quatre chiens 
qui ont recu dans les veines, & 3 jours d’intervalle, un centi- 
métre cube d’émulsion des moelles de 6, de 3 et. de 4 jour, ont 
résisté ensuite a |’introduction du virus fixe dans le sang et enfin 
a Ja trépanation. Ces expériences de M. Protopopolf nous rap- 
pellent des essais déja anciens, qui prouvent qu’il est possible 
de rendre des chiens réfractaires ala rage par une seule injec- 


‘tion intra-veineuse de virus rabique affaibli, 4 la condition d’en 


injecter des quantités suffisantes. 


Expiriences. — Le 22 décembre 1886, un chien neuf recoit dans la veine 
du jarret droit 35°¢ d’une émulsion trés fine, préparée avec une moelle 
entiére de lapin de passage desséchée depuis 5 jours 4 23°. Ce chien reste 
bien portant les jours suivants. Le 5 février 1887, il est inoculé, par trépa- 
nation, avec du virus de rage des rues; ilest pris de rage le 15 mars (38 jours 
apres la trépanation). 


Le 24 décembre 1886, un chien neuf recoit dans la veine du jarret droit 
35ec d’une émulsion préparée avec une moelle entiére desséchée depuis 
6 jours. En méme temps, un lapin est inoculé, par trépanation, avec 
la méme émulsion. Le chien et le lapin sont restés bien portants. Le 1% février 
4887, le chien est inoculé par trépanation, avec du virus de rage des rues. 
Il n’éprouve aucun effet et est encore bien portant un an apres. 


Le 23 décembre 1886, un chien neuf recoit, dans les mémes conditions 
que les précédentes, 35ce d’émulsion préparée avec une moelle entiére dgée 
de 7 jours. Un lapin est inoculé, sous la dure-mére, avecla méme émulsion. 
Le lapin ne prend pas la rage, mais le chien est pris de rage paralytique le 
95 janvier (33 jours apres l'injection intra-veineuse). 


4. Centralbl. f,, Bakt. t. IV, p. 85, 1888. Voir ces Annales, no 8, 1888. 
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Le 24 décembre 1886, un chien neuf recoit dans les veines 35ce d’émul- 
sion préparée avec une moelle de 8 jours. Un lapin est inocule, par trépa- 
nalion, avec la méme moelle. Le 22 janvier (29 jours apres), le lapin est 
pris de rage. Le 48 avril 1887, le chien est trépané et inoculé ayec du virus 
de rage des rues. Il reste bien portant et est sacrifié plus dun an apres. 


Le 29 décembre 1886, un chien neuf recoit dans les veines 35°¢ d’émul- 
sion de moelle de 9 jours. Un lapin est inoculé sous la dure-mere avec la 
méme émulsion. Ce lapin n’a pas pris la rage. Le 48 avril, le chien est ino- 
eulé dans la eavité arachnoidienne avec du virus de rage des rues. Il prend 
la rage mue le 2 mai 4887 (15 jours aprés la trépanation). 


Le 39 décembre 1886, un chien neuf recoit dans les veines 35ce d’émul- 
sion de moelle de 10 jours. Un lapin est inoculé, par trépanation, avec la 
méme moelle; il reste bien portant. Le 28 mars 1887, le chien est inoculé 
sous la dure-mére par le virus de rage des rues. Il est pris de rage mue le 
9 avril (12 jours aprés la trépanation). 


Le 30 décembre 1886, un chien neuf recoit dans les veines 35°¢ d’émul- 
sion de moelle de 41 jours. Un lapin est inoculé sous la dure-mére, par la 
méme émulsion; ce lapin n’a pas pris la rage. Le 1° février 1887, le chien 
est inoculé, dans la cavité arachnoidienne, avec du virus des rues. Il est bien 
portant plus d’un an aprés, époque a laquelle il est sacrifié. 


Le 34 décembre 1886, un chien neuf recoit dans les veines 35ce d’émul- 
sion de moelle de 42 jours. Un lapin est inoculé par trépanation avec la 
méme émulsion, il est pris de rage le 12 janvier 1887, et le chien est égale- 
ment devenu enragé le 17 janvier. 

Le poids de moelle desséchée employée pour faire les émulsions qui ont 
servi dans ces expériences était de cinquante centigrammes environ. 


Ces expériences montrent quil est possible de rendre rapi- 
dement des chiens réfractaires 4 la rage, par une seule injection 
intra-veineuse de moelles rabiques dont la virulence est tres 
faible, comme celles de 8 et de 11 jours'. Cependant, le résultat 
n’est pas constant, et si parfois l’immunité est acquise aprés une 
seule injection de moelle de 11 jours, on voit que des injections 
de moelles plus fortes, faites aux mémes doses, ne vaccinent pas 
a coup str. Ces irrégularités disparaitraient, sans doute, si 
Yon employait des doses plus faibles et si l’on faisait 3 ou 4 in- 
jections successives d’émulsions de virulence graduées. C’est ce 
qu’a fait M. Protopopoff. 


On peut aussi tirer d’autres enseignements des expériences 


1, Voir, Annales de l'Institut Pasteur, t. U, p. 9, les expériences de M. Bardach 
sur la vaccination des chiens par injection de moelles faibles sous la peau. 
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qui précédent; & savoir: que la virulence des moelles ne corres- 
pond pas toujours a leur age. Nous avons vu, en effet, que des 
moelles de 12 jours et de 7 jours ont donné larage quandon les 
a injectées 4 grandes doses dans les veines des chiens, tandis 
que les moelles de 5, de 6, de 8 jours se sont montrées inoffen- 
sives. On concoit, en effet, que pendant la dessiccation le virus 
rabique n’est pas atteint en méme temps dans tous les points de 
la moelle; des ilots peuvent rester vivants et virulents dans le 
centre quand déja tout le reste aura été modifié. On pourra donc 
trouver dans les moelles des portions notables de substance 
dépourvues de virus vivant. C’est une des raisons pour les- 
quelles, dans la pratique, on mulliplie les injections pour donner 
strement l’immunité. 

Dans les expériences que nous venons de rapporter, comment 
Vimmunité a-t-elle été donnée aux animaux qui ont recu des doses 
considérables d’émulsion de moelles de 11 jours et de 8 jours? 
Est-ce par laction de Ja substance chimique qui, d’apres M. Pas- 
teur, accompagne le virus rabique? est-ce par celle du virus 
resté actif dans les moelles injectées? Les moelles, qui ont 
donné l’immunité aux chiens, n’ont pas causé la rage chez les 
lapins auxquels elles ont été inoculées sous la dure-mére. I] 
semble donc qu’elles ne renfermaient pas de virus actif. Mais 
cette épreuve de la virulence des moelles est tout a fait insuffi- 
sante. Nous avons vu, en effet, qu’une émulsion de moelle de 
7 jours, injectée dans la cavité arachnoidienne des lapins, ne leur 
a pas donné la rage, tandis que la méme émulsion injectée a 
fortes doses dans les veines d’un chien I’a rendu enragé. L’in- 
jection sous la dure-mére ne permet d’introduire que trés peu 
de matiére, dépourvue peut-étre de virus vivant, tandis qu’une 
parcelle de substance nerveuse prise a cété en contient 
au contraire une quantité notable. Il faudrait pouvoir inoculer, 
par trépanation, des doses égales a celles que l’on fait pénétrer 
sous la peau ou dans les veines. L’action de la substance vacci- 
nale non vivante ne peut étre mise en évidence qu’en soumettant 
les moelles rabiquesa des aclions qui tuent strement le virus: le 
point délicat est de trouver des moyens de faire périr celui-ci 
sans que celle-lasoit détruite en méme temps '. 


1. Voir les expériences de M. Pasteur sur ce sujet, Comptes rendus Acad. 
des sc., aotit 1888. 


VIBRIO METSCHNIKOVI «@. sp.) 
RT SES RAPPORTS AVEG LE MICROBE DU CHOLERA ASIATIOUB, 


Par M. N. GAMALEIA. 


En étudiant l’état sanitaire du marché aux oiseaux d’Odessa, 
nous avons découvert une nouvelle maladie infectieuse des 
poules qui présente, sous plusieurs rapports, un intérét parti- 
culier. 

Cette maladie est plus fréquente chez nous pendant l’été que 
le choléra des poules (septicémie des oiseaux) et ses cas paraissent 
se multiplier & mesure qu’augmente la chaleur de lair et plus 
particulitrement du sol. Ce sont les jeunes individus qui sont 
principalement frappés de cette maladie; cependant nous l’avons 
rencontrée aussi chez les poules adultes. 

Par ses symptomes extérieurs, cette maladie, que nous propo- 
sons d’appeler la gastroentérite cholérique des oiseaux (gastroente- 
ritis cholerica), ne differe pas beaucoup de la septicémie (choléra des 
poules). Les oiseaux malades sont immobiles et comme endormis, 
avecle plumage hérissé; ils ont la diarrhée. Gependant, la maladie 
confirmée a une durée plus longue que la septicémie; les poules 
adultes peuvent rester dans cet état de sommeil jusqu’a 48 heures 
et davantage. Une différence clinique tres nette entre ces deux 
maladies est donnée par la marche de la température: tandis que 
le choléra des poules présente jusqu’a la mort une fiévre intense 
(43-449), notre maladie nouvelle est caractérisée par une tempé- 
rature voisine de la normale (41-38°). 

AVautopsie, le phénoméne le plus constantest une hyperémie 
de tout le canal digestif, depuis le gosier, qui est rempli d’un 
liquide séreux. Les intestins gréles contiennent un liquide abon- 
dant, d’une couleur gris jaunatre, avec une quantité plus ou 
moins grande de sang. Les autres organes ont l’aspect normal. 
Trés intéressante, comme signe différentiel avec la septicémie, 
est l’absence complete de l’hyperémie de la rate, qui reste tou- 
jours petite et pale. 

L’examen microscopique ne révele ordinairement rien dans 
le sang. Du reste, le sang des oiseaux adultes est stérile et non 
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infectieux. Mais, chez les poulets, on peut expérimentalement 
constater la présence de bactéries spécifiques dans le sang. Les 
pigeons, notamment, inoculés par une grande quantité de ce 
sang (2 & 4° d’une émulsion assez dense) périssent en 12 ou 
20 heures. Chez ces pigeons on retrouve a l’autopsie les mémes 
lésions que ci-dessus : rate exsangue, intestins remplis d'un con- 
tenu séro-purulent, coloré par du sang. Dans le sang du ceeur, 
on trouve ordinairement, en quantité énorme, des bactéries carac- 
téristiques qui ont l’aspect du bacille-virgule de Koch. Les 
mémes hactéries se retrouventmélées a d’autres dans le contenu 
du gosier et dans les intestins des pigeons et des poules qui sont 
mortes de la gastroentérite cholérique. Le sang des pigeons les 
contient a l'état de pureté et en donne immédiatement des cul- 
tures pures. 

Les virgules que nous décrivons ont ordinairement dans le 
sang des pigeons la forme de bacilles larges, courts et courbés, 
avec les bouts arrondis. Elles se trouvent parfois réunies en spi- 
rales avec 5-10 tours plus ou moins rapprochés. Quelquefois on 
rencontre des spirales doubles contournées a la facon d’une 
corde lachement enroulée sur elle-méme. Leur grandeur n’est 
pas constante: dans le sang d’un pigeon elles n’ont que le dia- 
metre ordinaire des virgules cholériques de Koch, tandis que 
chez le pigeon du passage suivant elles deviennent deux fois 
plus fortes. Ces bactéries se laissent facilement cultiver dans 
les milieux nutritifs ordinaires. 

Dans le bouillon de veau légerement alcalin (avec ou sans 
peptone), elles se mulliplient trés vite, el, 6-7 heures apres l’en- 
semencement, on peut déja voir a l’ceil nu un trouble uniforme 
qui se résout en ondes soyetses quand on agite. Le lendemain 
la surface du liquide se couvre d’un mince voile blanc. Ce 
voile reste mince et fragile les jours suivants, ot il se forme 
au-dessous de lui une couche dense opaque et grise. L’examen 
microscopique révele dans ces cultures l’existence des mémes 
bactéries recourbées, qui se réunissent parfois en spirales tres 
longues. En gouttes pendantes, on constate que les bactéries 
vivantes sont douées d’un rapide mouvement spontané. Ces 
cultures, dans le bouillon ordinaire, n’ont aucune odeur pro- 


noncée. 
Laréaction avec l’acide sulfurique donne une coloration oran- 
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eée ala culture de ces hactéries, faite dans le bouillon peptonisé. 

Apres une piqure dans la gélatine nutritive (a5 0/0), nos bac- 
téries se développent assez lentement. Le 2° ou le 3° jour, on y 
voit une bulle de gaz qui devient plus grande les jours suivants, 
et qui se prolonge en bas par un cylindre de gélatine liquéfiée, 
dont l’axe central est occupé par une bandelette blanche con- 
tournée en spirale. Plus tard la bulle disparait en s’ouvrant de 
plus en plus au sommet, le cylindre liquéfié s’élargit pour occuper 
toute la largeur de l’éprouvette; il se termine en bas par une 
surface horizontale, et son fond est occupé par des masses gra- 
nuleuses et blanches. Dans les cultures sur plaques de gélatine, 
on trouve le 3° jour un aspect typique et saisissable a l’ceil nu. 
Les colonies isolées ont la forme d’une rondelle liquéfiée trans- 
parente, munie d’un point blanc au centre. Examinées au micro- 
scope, ces colonies se divisent en trois zones, dont l’extérieure, 
figurée par la gélatine liquéfiée, est tres pale avec une structure- 
homogéne, l’intermédiaire a des contours ondulés et un aspect 
eranuleux, tandis que le centre est brun et opaque. 

Les cultures sur la gélose prennent souvent un aspect carac- 
téristique : elles sont composées de couches blanches, plus 
fortes au centre, ou elles prennent une teinte jaunatre et ot elles 
se couvrent d'un voile brillant. 

Sur les pommes de terre, nos bactéries croissent, an-dessus de 
25°, en masses d’une couleur brune pale (café au lait), plus 
foncée (couleur de biére brune) au centre. 

Les bactéries se développent trés bien dans le lait. Celui-ci 
ne change pas d’aspect les premiers jours, mais une semaine 
environ plus tard il est coagulé (a 35°) : la caséine se précipite 
au fond en masses irrégulitres qui ne se redissolvent plus. Le 
lait acquiert en méme temps une forte réaction acide et les bac- 
téries y périssent dans un temps assez court. _ 

Les cultures dans les cufs sont typiques. Dix jours apres 
Pensemencement, on trouve, en brisant la coque, que le blanc 
doouf est tout a fait dissous et transformé en un liquide jaunatre 
et louche, tandis que le jaune, qui conserve sa forme et sa consis- 
tance, est devenu d’un noir parfait. Nos bactéries sont tres sen- 
sibles 4 Vaction des températures élevées. Chauffées 5 minutes 
& 50°, elles sont tuées. Une et deux minutes a 50° les laissent 
absolument vivantes, de méme que dix minutes a 430, 
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Dans quelques conditions spéciales, nos bactéries forment 
de véritables germes (endospores) caractérisés par la double 
coloration. Mais nous remettons 4 une autre fois l’exposition 
plus complete de ce fait. 

Caractérisées de cette maniére, nos bactéries seplacent par 
leur mode de sporulation dans le genre Vibrion. Par conséquent, 
nous proposons de les appeler, Vibrio Metschnikovi, pour les dis- 
tinguer des vibrions semblables (vibrio cholera asiaticxe, Finkler 
et Prior, Denecke). 

I] est incontestable que les vibrions de Metschnikoff cons- 
tituent la cause unique de la gastroentérile cholérique. [ls sont, 
apres nos expériences, pathogénes pour les pigeons, les poules 
et les cobayes. 

Les pigeons sont trés susceptibles a l’action de nos bactéries. 
Quelques gouttes de la culture, inoculées sous la peau ou dans 
les muscles, suffisent pour les tuer en 8 a 12 heures. Il faut, 
pourtant, remarquer que les bactéries retirées du corps des pou- 
letsn’ont pas toujours cette virulence extréme, qu’elles acquiérent 
dans tous les cas par le passage successif a travers les pigeons. 

Ainsi, par exemple, le 20 juin, le sang d’un pigeon (deuxiéme 
passage apres un poulet) est inoculé, en quantité de 1¢¢, 4 deux 
pigeons. Un seul de ceux-ci est mort, fandis que l'autre se réta- 
blit et devint réfractaire au virus virulent. Le 9 juillet, les mémes 
bactéries, apres des passages quotidiens par les pigeons, sont 
devenues absolument mortelles pour ces derniers a la dose de 
un huitiéme de centimetre cube. 

Avec cette virulence croissante, survient un changement 
intéressant dans le contenu de l’intestin enflammé des pigeons 
qui ont succombé. Ce contenu consiste toujours en un liquide 
rosé avec de petits flocons gris. Mais avec le virus faible, ces flo- 
cons, 2 !’examen microscopique, se composent principalement 
de leucocytes, tandis qu’avec le virus le plus virulent, on ne 
trouve dans ces flocons que des cellules épithéliales exfoliées. 

Nos bactéries n’ont aucune action sur les pigeons, si elles 
leur sont données & manger méme en quantités tres grandes. Les 
poulets, au contraire, qui sont plus réfractaires au vibrion de 
Metschnikoff, qui exigent des doses beaucoup plus fortes pour 
étre tués par l’inoculation sous-cutanée ou intra-musculaire, 


succombent facilement a4 l’infection par la nourriture. 
31 
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Ainsi, le 27 juillet, un pouleta bu du sang d’un pigeon, 
mort de gastro-entérite cholérique (deuxiéme passage d’un pou- 
let quia succombé ala maladie spontanée). Ce poulel meurt dans 
lanuit du 29 au 30 juillet. Les intestins sont tres hypérémiés et 
remplis d’un liquide contenant des flocons gris. Dans son sang 
on trouve et on isole en cultures les vibrions de Metschnikoff. 
Evidemment, ce poulet s’est infecté par les voies digestives. Je 
ne veux pourtant rien préjuger sur le mode d’infection naturelle 
qui fait l’objet de nos recherches actuelles. 

Les lapins et les spermophiles sont trés réfractaires a nos 
bactéries, quoiqu’ils puissent étre tués par de fortes quan- 
tités. 

Les cobayes, au contraire, sont des plus susceptibles. Ils ne 
résistent & aucun mode d’inoculation virulente, et succombent 
aussi par suite de l'infection par l’estomac. Il n’est méme pas 
nécessaire, pour cela, de neutraliser le suc gastrique par la 
soude, ou d’employer pour lintoxication de |’animal la teinture 
dopium, etc.; il suffit tout simplement de faire avaler au cobaye 
quelques centimetres cubes d’une culture virulente. Ainsi, le 
13 aout, deux cobayes ont avalé 4 centimetres cubes d’une cul- 
ture dans du bouillon datant du 14 aout. Le Jendemain, tous les 
deux étaient morts. A l’dutopsie, ils ont présenté des rates ané- 
miques; les intestins étaient remplis d’un liquide contenant des 
flocons d’épithélium exfolié. Un d’eux avait en outre une 
exsudation pleurétique séreuse. Les vibrions ont été trouvés dans 
le sang du coeur et dans le liquide intestinal. 

En résumant, on peut conclure, au sujet de l’action pathogéne 
de nos microbes, quils ont une prédilection pour la localisation 
dans le canal intestinal, ot ils produisent la desquammation de 
lépithélium; que cetle localisation se fait aussi apres Vinocula- 
tion sous-cutanée, intramusculaire ou intrapéritonéale; que les 
animaux résistants ne sont tués que par la multiplication locale 
des microbes, probablement par suite des ptomaines qu’ils 
forment ; que chez les animaux susceptibles (poulets, pigeons, 
cobayes), les microbes passent dans le sang eny acquérant une 
augmentation de leur virulence. ; 

Maintenant, si on compare toutes les connaissances que nous 
avons acquises jusqu’ici sur les propriétés de nos microbes, aux 
fails bien. établis qui concernent le microbe du choléra asiatique 
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de Koch, on est frappé de la grande ressemblance de ces deux 
formes. Méme aspect morphologique, aucune différence sérieuse 
dans les cultures, mémes propriétés pathogenes . 

Conduits par ces analogies, nous avons recherché s'il n’existe 
pas entre ces deux formes une parenté plus étroite. En effet, 
nous avons trouvé qu’on peut vacciner pour l’une des maladies 
avec le microbe spécifique de l’autre. 

Ainsi, le pigeon réfractaire aux vibrions de Metschnikoff, dont 
nous avons parlé plus haut, s’est montré indemne aussi par 
rapport au virus du choléra asiatique. 

Dun autre cété, tous les pigeons que nous avons vaccinés 
contre le choléra, sont devenus en méme temps réfractaires 4 nos 
vibrions. Voici une expérience qui le prouve. 

Le 26 aotit, dix pigeons vaccinés contre le choléra' sont 
inoculés, avec un pigeon de contréle, par un quart de centimetre 
cube d’une émulsion faite avec du sang de pigeon mort de 
gastroentérite. Le pigeon témoin est mort le méme jour. Deux 
pigeons vaccinés ont succombé pendant la nuit. Les huit 
autres sont restés complétement bien portants. Ainsi, nous 
devons conclure que nos microbes sont trés étroitement liés 
aux vibrions du choléra asiatique. Nous ne _ pouvons 
imaginer d’explication plus naturelle de toutes leurs propriétés 
communes que celle qui les considérerait comme deux variétés 
physiologiques du méme microbe’. L’une, plus particuliére a 
VYhomme, ne se produirait que dans |’Inde, grace peut-étre au 
passage par quelque animal indigéne ; l'autre existerait dans les 
pays européens. 

D’un autre cété, il est possible que nos microbes soient liés 
aux maladies humaines telles que le choléra nostras et la 
diarrhée estivale des enfants Voici un fait qui parle décidément 
en faveur de cette connexilté. 

Le 16 aout, M. le D* Silouianoff a eu lobligeance de nous 
remettre les déjections d'un homme malade du choléra européen. 
Les déjections consistaient en un liquide grisatre rempli de 
flocons riziformes, formés par les épithéliums exfoliés. Nous 
avons nourri avec ce liquide un petit poulef tout jeune, qui a 

4. Voir Comptes rendus de l’Académie des sciences, 20 aout 1888. 
2. Le vibrion du choléra asiatique se distinguerait, par exemple, par sa faculté 
plus grande de former les spores. 
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succombé trois jours plus tard, le 20 aout, avec tous les symp- 
tomes de la -gastro-entérite cholérique. Dans son gosier, dans 
son intestin, ainsi que dans son sang, ont été trouvés les vibrions 
caractéristiques de cette maladie. Ces vibrions pourtant n’avaient 
qu’une virulence tres faible, puisque le sang du poulet, inoculé 
dans les muscles pectoraux d’un pigeon et dans le péritoine d’un 
cobaye, ne leur a donné qu’un malaise passager (chez le cobaye 
la température tomba jusqu’a 33 degrés) ; mais ce malaise a été 
suivi d’une wmmunité complete vis-a-vis du virus virulent emprunté 
adu sang de pigeon de passage le 25 aout. 

Ce fait positif aurait, d’apres nous, beaucoup plus de valeur 
que les résultats négatifs des recherches de MM. Koch et Franck, 
qui n’ont trouvé aucun organisme spécifique dans plusieurs cas 
du choléra européen. Et cela pour deux raisons principales : 

1° Tous ces auteurs se sont servis pour la recherche de la 
méthode des cultures, qui est incontestablement inférieure a la 
méthode par infection quand il s’agit de déceler un organisme 
pathogéne perdu entre les bactéries banales. Nous avons déja 
prouvé cette infériorité pour plusieurs maladies, comme la 
pneumonie fibrineuse, le choléra des poules, le charbon *. 

Or, nous avons toute raison de croire qu’en utilisant notre 
méthode expérimentale de l’infection d’un jeune poulet, on arri- 
verait a de meilleurs résultats. 

2° Nous avons aussi montré. dans notre article sur la pneu- 
monie, que les microbes pathogénes, apres avoir produit la lésion 
spécifique, peuvent disparaitre pour étre remplacés par des 
bactéries saprophytiques banales. Pour le choléra européen, qui 
est une maladie bénigne, cette disparition des vibrions patho- 
genes est bien probable, vul’émigration leucocytaire formidable 
que nous avons constatée dans le canal intestinal apres linfec- 
tion des pigeons et des cobayes par des vibrions de Metschnikoff 
peu virulents. 

Ces deux ordres de considérations nous forcent & conclure 
que toute l’étiologie du choléra nostras est & refaire d’aprés nos 
données expérimentales. 


e 
1. Voir nos articles sur l’étiologiede la pneumonie fibrineuse chez l'homme (les 
Annales, n° 8) et sur ’étiologie du choléra des poules (Centralblatt f. bacteriologie, 
t. TV, n° 6.) 


SUR LA RECHERCHE DES ALCOOLS DE DEGRE SUPERIEUR 


Par M. E. DUCLAUX. 


La découverte dans un liquide des alcools de degré supérieur 
mélangés en faible quantité a l’alcool ordinaire est un probleme 
plein d’intérét. Au point de vue de l’hygiéne, sa solution 
permettrait de n’admettre dans la consommation que des alcools 
purs, ou du moins a peu prés purs, car toutes les fermentations 
industrielles, méme celles quifournissent les vins les plus délicats, 
n’étant jamais, au sens absolu du mot, des fermentations pures, 
laissent presque toujours, sinon toujours, dans les liquides 
~qu’elles ont produits, des traces d’alcools supérieurs. On n’a 
donc pas le droit deconsidérer comme synonymes les mots alcool 
pur et alcool de vin, et comme |’usage, modéré ou abusif, de 
cette boisson n’a jamais donné lieu aux plaintes dont on poursuit 
la consommation modérée ou abusive des eaux-de-vie de mau- 
vaise qualité, il faut en conclure que l’organisme humain peut 
tres bien s’accommoder de I’absorption, en quantités tres faibles, 
dalcools toxiques, et que la seule chose qu'il redoute, c’est 
Vexceés de ces substances, soit qu'il y en ait trop dans le liquide 
ingéré, soit que ce liquide soit ingéré en quantités trop grandes. 
Dans les deux cas, on diminuerait évidemment beaucoup le mal 
possible si seulement on arrivait & mettre facilement en 6éyi- 
dence, je ne dis pasa doser cet exces d’alcools dangereux. 

Au point de vue de la microbiologie, la question a aussi de 
plus l’importance. Plus nous pénétrons dans l'étude des micro- 
bes, elle se complique, plus nous-sommes conduits a distinguer 
des genres et des espéces qu’on confondait autrefois. A cela, la 
morphologie ne suffit plus, pas méme celle des cultures sur 
milieux divers, pourtant plus variée que la morphologie du 
microbe, pas méme la culture sur des milieux vivants. Il faut 
de toute nécessité en arriver a l'étude de la biologie du microbe, 
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et en particulier a celle de ses aliments nutritifs et des transfor- 
mations qu'il leur fait subir. : 

Pour toutes les cellules qui produisent de Valcool, et on sait 
si elles sont nombreuses, il est du plus haut intérét, au point de 
vue de laclassification, de savoir sicet alcool est pur ou mélangé 
d’alcools supérieurs, parmi lesquels dominent presque toujours 
les alcools butylique et amylique. Je décrirai pourtant bientot 
une bactérie qui donne de l’alcool propylique, mais, lorsque cet 
alcool se forme, il est en général produit en quantités assez 
grandes, parce qu’il n’est pas toxique au degré des autres. L’étre 
qui le produit peut done en faire beaucoup ; il n’en est pas de 
méme pour les alcools butylique et amylique, beaucoup plus 
redoutables pour les cellules vivantes, méme pour celles des mi- 
crobes, et qui dés lors ne peuvent d’ordinaire étre produits qu’en 
faible quantité; c’est leur rareté quirend leur recherche difficile ; 
cest leur nature qui rend celte recherche importante, et leur 
rareté dépend de leur nature. 

Dans mes Etudes sur les vins, publiées en 1874 dans les 
Annales de Chimie et de Physique, j'ai douné une méthode capable 
de déceler le mélange a l’alcool ordinaire de faibles quantités 
d’alcools supérieurs. Cette méthode consiste & comparer le titre 
alcoolique du liquide, mesuré par le flacon a densité, avec le 
nombre de gouttes fourni par écoulement d’un volume déter- 
miné du liquide, mesuré dans un compte-gouttes convenable- 
ment gradué. Si l’alcool est pur, ilya une corrélation constante, 
fournie par mes tables, entre le nombre de gouttes et la densité. 
La présence d’une faible quantité d’alcools supérieurs ne 
change rien a la densité, ces alcools ayant & peu pres celle 
de l’alcool ordinaire, mais elle diminue beaucoup la cons- 
tante capillaire, la ¢ension superficielle de Valcool étudié, et 
augmente par la le nombre de goultes qu’il peut fournir sous 
un volume donné. L’écart avec le nombre de gouttes corres- 
pondant a la méme densité pour l'alcool vinique est donc d’autant 
plus grand que la quantité d’alcools supérieurs mélangés est 
plus considérable, et cet écart peut servir a se faire une idée, en 
général suffisante dans la pratique, de leur proportion par rap- 
port al’alcool ordinaire. 

Toutefois, comme cette proportion est toujours trés faible, il 
restait & chercher dans quelles conditions ce procédé a son 
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maximum de sensibilité. Faut-il, par des distillations succes- 
sives, concentrer sous le plus petit volume possible l’alcool a 
étudier, ou faut-il le diluer beaucoup? Dans ce dernier cas, on 
s’expose, en étendant outre mesure les alcools formant impureté, 
a rendre leur effet insensible ou nul. Si on concentre beaucoup, 
on risque d’arriver au méme résultat, parce que tous les alcools, 
alétat concentré, donnent a peu pres le méme nombre de gouttes, 
et quil n’y a plus rien alors pour traduire l’effet de leur mé- 
lange. Il faut done opérer sur des mélanges dilués, mais a 
queldegré? c’est-ce que l’expérience seule pouvait dire. 

Pour le savoir, j'ai mélangé 10 parties d’alcool amylique avec 
96 d’alcool ordinaire trés pur, titrant 92°, et obtenu par une fer- 
mentation pure de sucre avec de la levure de vin de Champagne. 
L’alcool amylique venait du commerce, mais il avait été tres 
soigneusement rectifié dans un appareil Henninger a 5 boules, 
et bouillait a 129°-130°,5. J’ai fait avec le tout un mélange a 92°, 
que j’ai étudié au densimétre et au compte-gouttes, et que j’ai 
ensuite étendu avec des quantités d’eau régulierement croissan- 
tes, de facon a obtenir des mélanges a divers titres que j’al étudiés 
comme le premier. Le tableau suivant donne pour chacun d’eux, 
sa densité a 15°, D; son titre alcoolique correspondant A, calculé 
d’apres les tables de Gay-Lussac comme si c’était de V’alcool pur, 
et enfin, en d, la différence a 15° entre le nombre de gouttes 
quii fournit et celui de l’alcool pur au méme degré, pour le 
compte-gouttes ordinaire, dans lequel 5° d’ean a 15° donnent 
exactement 100 gouttes. 


D A da 
1 0,8270 92 0 
De OL9 403 46,8 32 
30,9583 35,8 39,9 
4 00,9692 26,5 69 
5 -0;9762 20 val 
6 60,9811 415 54 
OSI Sa 44 44 
| ORO 6 33 
o) (Mal 3 2 


La différence est nulle, comme nous l’avions prévu, pour des 
alcools concentrés, et tres faible pour des alcools étendus. 
Elle est pourtant encore appréciable pour un liquide, le dernier, 
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qui ne contient que 3 p. 1.000 d’alcool amylique. Elle est au 
maximum pour les alcools voisins de 25°, pour lesquels laug- 
mentation est telle que le nombre des gouttes se trouve accru, 
en moyenne, dans le rapport de 4 a 3. 

Cette augmentation persiste-t-elle, et dans quelles proportions, 
quand on diminue la dose initiale d’aleool amylique ? Pour le 
savoir, j’ai fait, dans les mémes conditions et avec les mémes 
matériaux que précédemment, une solution initiale a2 d’alcool 
amylique pour 98 d’alcool ordinaire. Son étude et celle de ses 
dilutions se trouvent résumées dans le tableau suivant, construit 
comme celui qui préceéde. 


D A da 

é 4 0,8274 92 0 
2 0,9408 46,7 40 

3~ 42.0,9574 36,3 16 

4. 0,9694 26,7 AT 

5 0,9759 DAUR. 18 

6 0,984 15 AT 

7 0,9846 42 4h 

8 0,9914 6 8 


Les différences persistent et sont méme proportionnellement 
plus fortes que tout al’heure, si bien qu’elles permettent d’évaluer 
=o environ d’alcool amylique dans l'alcool ordinaire. On voit en 
outre que cest encore au voisinage de 20°-25°, qu’elles présen- 
tent leur maximum. 

I] restait & faire les mémes essais pour l’alcool butylique. Je 
me suis servi d'un alcool purifié a Vappareil & boules, bouillant 
ala température normale, et j’en ai fait une solution a 10 p. 100 
dans Valcool ordinaire. L’étude de cette solution initiale et de 
ses dilutions m’a donné les résultats suivants : 


Db A a 
{ 0,8269 99 0 
2  0,9407 es aI 
30,9872 35 33 
40,9696 26,2 38 
B  0,9764 19,6 97 
6 0,9828 43,3 96 
id 0,9850 11 29) 


C’est encore au voisinage de 25° qu’a lieu le maximum, de 
sorte qu’on peut tirer des tableaux qui précédent une conclusion 
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commune a Valcool butylique et a l’alcool amylique, c’est 
que pour déceler leur mélange possible avec l’alcool ordinaire, il 
faut amener le titre 4 25° environ, pour faire l'étude au compte- 
gouttles. Comme le volume sur lequel on opere n’est que de 5eé, 
on n’a besoin, pour une expérience, que de 4°,5 environ du 
mélange d’alcools, pris a l’état concentré, et on peut y déceler la 
présence d’environ deux millitmes d’alcool amylique et cing 
milliémes d’alcool butylique. 

J’ai souvent appliqué cette méthode a I’étude de V’alcool 
produit par divers microbes, et je reviendrai sur les résultats 
qu’elle m’a fournis. Je me borne pour aujourd’hui a ceux de 
Vétude de deux alcools commerciaux, une eau-de-vie provenant 
dela fermentation de mélasses de sucre de canne, et des flegmes 
de betterave bruts provenant d’une distillerie du Nord. 

L’eau-de-vie, amenée 430°, a donné 9 goulttes de difference 
avec de l'alcool pur au méme titre. Les flegmes, qui marquaient 
36°, ont donné une différence de 6 gouttes. Nil’une ni les autres 
ne renfermaient donc d’alcool pur, et l’eau-de-vie préparée pour 
la consommation était plus impure que les flegmes bruts de 
betteraves. 
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Fiuccr. Etudes sur l’atténuation des bactéries virulentes et l’immunité 
acquise. Zeitschr. f. Hyg.,t.1V, p. 208. — Sinnow. Surlanature delatténuation 
des bactéries pathogénes Ibid., p. 231. — Sirotinin. Sur les produits vitaux des 
bactéries arrétant leur développement, et l’hypothése dite de rétention. 
Ibid., p. 262. — Brrrer. Survient-il un épuisement des matériaux nutritifs 
des bactéries a la suite de leur développement dans un étre vivant? Ibid., 
p. 291. — Brrrer. Sur l’extension du vacein, et l’expansion de la vaccination 
dans le corps de l’animal vacciné. [bid., p. 299. — Birrer. Remarques cri- 
tiques sur la théorie des phagocytes de Metchnikoff. Lbid., p. 318. — Nurra.t. 
Expériences sur les influences hostiles aux bactéries dans le corps des 
animaux. Ibid., p. 353. 


ple quatriéme volume du Zeitschrift fur Hygiene est presque enti€rement 
rempli par des études sur la théorie de l’immunité, toutes faites dans le 
laboratoire de M. Flugge qui les a inspirées et contrdlées, et en expose, dans 
un mémoire spécial, l’idée directrice. La théorie contre laquelle il a groupé 
ses efforts et ceux de ses éléves, c’est que la virulence n’est pas une mani- 
festation vitale isolée, une propriété qui peut varier seule, indépendamment 
des autres, mais une modification a laquelle prend part tout le protoplasma, 
et qui doit se traduire par une augmentation dans la puissance de prolifé- 
ration et par d’autres caractéres extérieurs. 

Si c’est la le but poursuivi par M. Flugge, on peut dire qu'il est complé- 
tement atteint. M. Smirnow étudie de prés, et précise par des chiffres ce fait, 
familier & tous ceux qui se sont occupés de la culture des vaceins vivants, 
qu’une bactérie se développe d’autant plus péniblement dans un méme milieu 
qu’elle est plus atténuée. Il montre aussi que la bactérie virulente résiste 
mieux aux antiseptiques que la bactérie atténuée. MM. Bitter, Nuttall, font 
voir de leur cdté que, dans les questions de vaccination ou dimmunité, 
qui ne sont que la question de virulence examinée par l’autre bout, les bac- 
téridies atténuées se ecomportent dans les tissus tout autrement que les bac- 
téridies virulentes. Mais ona le droit de se demander, aprés avoir constaté 
le succés de ces études, si une idée aussi fruste de la virulence que celle que 
nous avons indiquée plus haut méritait un pareil déploiement de forces. 
Il n’y a guére, croyons-nous, de savants qui en soient restés & une notion 
aussi incompléte. Si, au contraire, on admet que le mot virulence n’a 
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aucun sens par lui-méme et n’est que le vocable abréviatif d'un grand nombre 
de conditions, si on se rappelle les expériences bien connues qui obligent a 
faire figurer dans sa définition, non seulement les qualités héréditaires ou 
acquises du microbe, mais encore l’espéce et la race de l’étre vivant auquel 
on l'inocule, les qualités héréditaires ou aequises de cet étre, le lieu et la 
dose de l’inoculation, 1a température, etc. ; si, pour donner une image gros- 
siére de l’ensemble d’influences qui y entrent en jeu, on se représente la 
virulence comme la différence variable de poids entre les deux plateaux 
d'une balance dans laquelle on a mis, d’un coté, le microbe avec toutes ses 
puissances d’attaque, connues et inconnues, de l'autre l’étre vivant avec 
toutes ses forces visibles et mystérieuses de résistance, on conclura tout de 
suite qu’une question aussi complexe n’est pas de celles qui se résolvent, 
comme on aessayé de le faire au laboratoire de M. Flugge, par des cultures 
en tubes et en plaques. Ces méthodes simplificatrices ont servi et serviront 
longtemps encore a étudier le gros des phénomeénes, a se faire des idées que 
Yon qualifiera ambitieusement du nom de théories, et a se tracer des pro- 
grammes d’expérience, mais, quand on en arrivera a1l’étre vivant, on s’aper- 
cevra bien vite, comme le dit excellemment un des éléves de M. Flugge, que 
« les résultats obtenus dans les cultures de laboratoire ne peuvent pas étre 
étendues sans autre forme de procés aux actions dans les étres vivants », et 
quwil y a chez ceux-ci une délicatesse de mécanisme qui rend caduques 
toutes les conclusions de nos méthodes grossiéres. 

De ce que M. Sirotinin, par exemple, trouve et montre qu'on ne perd 
pas grand’chose et qu’on gagne méme quelquefois a cultiver une hactérie 
dans un milieu nutritif dans lequel on a fait entrer, pour moitié ou pour la 
totalité, un liquide antérieur de culture du méme microbe, surtout si on a 
pris soin de neutraliser l’excés d’acide ou d’alcali produit par la premiere 
culture, a-t-on le droit de conelure que limmunité conférée a un étre 
vivant par une premiere vaccination n’a rien a faire avec les produits laissés 
dans le corps par l’inoculation et la maladie préservatrice? Evidemment 
non. [1 faudrait d’abord avoir démontré que les produits formés dans le corps 
sont les mémes que dans nos bouillons ou nos gélatines, que, s’ils sont les 
mémes au moment ot ils ont sécrétés ou excrétés par les microbes, ils restent 
les mémes et nesont pas modifiés, ou le sont également, soit par oxydation, 
soit autrement, dans les milieux si divers ot ils sont sécrétés; il aurait enfin 
fallu savoir (et ici, comme nous rentrons dans le cadre expérimental de 
M. Sirotinin, lVobjection sera plus directe) si on avait bien le droit de 
demander a ces produits d’une premiere culture d’arréter ou de retarder 
beaucoup la seconde, surtout lorsqu’on les mélangeait 4 des matériaux nu- 
tritifs nouveaux. La plus légére différence, le plus léger retard, la résistance 
la plus faible doivent suffire en pareil cas, car en vertu de l’exacte pondéra- 
tion des forces a l’origine d’une maladie microbienne, la moindre influence 
suffit 4 porter la victoire de l'un ou l'autre cété. 

Or, ces différences, M. Sirotinin les a rencontrées quelquefois (p. 273, 
274, 280). Il n’y a pas fait attention, parce qu’il les jugeait trop faibles et 
s'attendait 4 mieux, ou bien il les a rapportées a d’autres causes que la pré- 
sence de produits nocifs déposés par la premiére culture, par exemple-a 
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l’épuisement des matériaux nutritifs qu’elle aurait amené, sans songer qu'il . 


suffit que ces différences existent, que la cause nous en est au fond indiffe- 
rente, lorsqu’elle est dans Ja nature des choses et ne dépend pas d’un artifice 
expérimental. La nature se moque bien de nos classifications et de nos 
théories! Les éléves de M. Flugge lui ont demandé, l’un si elle opérait, dans 
la vaccination, par addition d’une substance nuisible, autre par soustrac- 
tion d’une substance utile, le troisitme par phagocytose. Il est probable 


que si elle n’était pas aussi silencieuse, elle nous répondrait qu’elle ne_ 


comprend rien a des questions posées d'une fagon aussi exclusive, qu'elle 
emploie a la fois tous ces moyens et beaucoup d'autres, et qu'elle fait de 
son mieux. 

En résumé, M. Sirotinin a montré, et ceci est intéressant, que les diffi- 
cultés qu’on trouvait quelquefois a faire se développer & nouveau un microbe 
dans un milieu dans lequel il avait déja~vécu tenaient en partie a l’excés 
d’acide ou d’aleali produit par la premiére culture. mais, quoi qu'il en 
pense, ses conclusions restent en harmonie avec ce fait qu’un microbe n’aime 
pas a habiter a nouveau un milieu ot il a déja vécu, et elles ne démontrent 
nullement, en tout cas, qu’une premicre culture vaccinale ne dépose pas dans 
l’étre vivant des substances pouvant, avec appoint des autres forces de résis- 
tance de l'organisme, arréter le développement de la culture virulente. 


Nous pouvons en dire autant de M. Bitter qui a cherché a voir si la stéri- 
lité du second ensemencement tenait & ce que la premiére culture avait 
épuisé les tissus d’un élément utile. Il montre pour cela que la bactéridie 
charbonneuse pousse parfaitement dans le sang d’un animal mort du charbon, 
et qu’elle se multiplie aussi vite dans le sang et le sérum d’un mouton yac- 
ciné contre le charbon que dans le sang et le sérum d@’un mouton non 
vyacciné. Contrairement a une observation de Schottelius, qui avait vu, dans 
deux cas, le bacille du rouget pousse moins bien sur un bouillon gélatinisé 
préparé avec des muscles de pore mort durouget, qu’avec des muscles de pore 
sain, M. Bitter ne retrouve plus le méme résultat en comparant le bouillon de 
pigeon mort du rouget avec le bouillon de pigeon sain. Il ne le retrouve pas 
non plus avec le bouillon de lapin et de mouton yacciné contre le charbon, 
par comparaison avec celui des mémes animaux dans leur état normal, et, 
de ces expériences, il se croit en droit de conclure, « avec une entiére assu- 
rance, que l'immunilé contre le charbon, le rouget et le choléra des poules, 
nest pas due a l’épuisement d'une metiére nutritive queleonque dans les 
Jiquides du corps ». C’est, croyons-nous, aller un peu vite. Si cette démons- 
tration résultait du simple fait que la bactéridie du charbon peut se multiplier 
dans le sang aprés la mort, il y a longtemps qu’elle serait faite, car cette 


observation est ancienne. Mais qui est-ce qui assure aM. Bitter que la mort. 


de animal ne précéde pas de beaucoup l’épuisement de la substance nutri- 


tive par le microbe? et, sil n’en sait rien, que devient, non son expé- 


rience, mais sa conclusion? Quant 4 la comparaison entre les puissances 
nutritives des bouillons d’un animal vacciné et d’un animal normal, 
nous n’avons pas a choisir entre M. Schottelius qui dit qu’il y en a une, et 


M. Bitter qui n’en trouve pas. Nous nous en référons a ce qui a été dit 
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plus haut, c’est que du moment qu'il suffit pour le résultat qu'il existe 
une trés petite différence, il faut se mettre dans des conditions qui puissent 
manifester ces trés petites differences, ce qu’une comparaison, nécessairement 
grossiére, de la rapidité et de l’aspect de la culture, ne permet évidemment 
pas. Il faudrait, par exeniple, au lieu d’opérer sur des liquides trés nutritifs, 
opérer avcc des liquides médiocres dans lesquels l’influence d’une cause alté- 
rante apparaitrait mieux. On pourrait encore essayer de mesurer le poids 
de plante produite, ou la quantité d’oxygéne consommeé dans les premieres 
heures pour des quantités égales de semence dans chacun des deux bouil- 
lons vacciné, et non vacciné. Peut-étre tirerait-on de 1a quelque induction, 
mais avant de l’étendre a lorganisme il faudrait encore tenir compte de la 
difficulté, reconnue par M. Bitter lui-méme dans la phrase que nous citions 
plus haut, « d’étendge sans autres formes de procés, aux actions dans les 
étres vivants, les résultats de cultures de laboratoire ». 

Nous nous croyons done autorisés a ne pas insister plus longtemps sur 
tous les procédés de démonstration qui, dans les travaux que nous analysons, 
concluent du vase de verre aux tissus vivants. Nous passerons briévement 
aussi sur le travail dans lequel M. Bitter constate que le yaccin qu’on 
inocule a un animal ne s’étend pas loin autour du point piqué, que sa 
multiplication est en outre trés limitée, qu’il manque dans le sang et les 
divers organes, et que, malgré cela, Vimmunité qu’il confére s’étend a des 
régions qu’il n’a pas visitées et est tout a fail générale. Il tire de ces faits, 
qui ne sont pas tous de lui, et dont quelques-uns seront contestés dans 
un prochain numéro des Annales, mais qu’il groupe dans son argumenta- 
tion, la conclusion que cette disproportion entre le développement maigre 
et limité du microbe vaccinal, et le caractére général de Pimmunilé produite, 
ne sont en harmonie, ni avec la théorie de l’épuisement d’une substance 
utile, ni avec celle de l’adjonction d’une substance nuisible. M. Bitter aurait 
pu ajouter quelle plaide aussi contre la phagocytose et presque toutes les 
théories de lim munité. La vérité, croyons-nous, est qu’elle ne plaide sérieu- 
sement contre aucune, ne serait-ce qu’a cause du sang, qui allant inces- 
samment dela région colonisée par le microbe a celle qui en est exempte, 
peut envoyer de Vune a l'autre la substance active, s’il y en a une, que le 
microbe absorbe ou dépose dans le tissu ow il s’implante. La fiévre vaccinale 
est un indice de cette activité dans les mutations des tissus et la vie cellu- 
laire. Il est clair maintenant que si le développement du vaccin est médioere, 
son action sera faible, mais alors la fiévre sera modérée et l’immunité 
incertaine et passagére’. En somme, un étre vivant n’est pas un milieu 
gélatinisé, et toute modification sur un point retentit bientdt sur l'ensemble. 


On voit que nous reyenons toujours a la méme objection. Hatons-nous 
de dire pourtant qu'elle ne s’applique pas a tous les mémoires du recueil 
que nous analysons, et que méme dans ceux qui en relévent, il y a de 


4. Voir a ce sujet, dans ce volume des Annales, les intéressants mémoires de 
M. Gamaleia. 
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nombreux faits inféressants que noqus ayons maintenant le devoir plus 
agréable de mettre en lumicre. . 

Voici d’abord le mémoire de M. Nuttall, dans lequel l’étude de la phago- 
vytose se trouve abordée par des moyens plus adéquats ala nature du 
probléme, et analogues, du reste, a ceux qu’avait employes M. Metchnikoff. 
Dans ses expériences sur les grenouilles, ce savant avait vu des fragments 
d’organes charbonneux, introduits sous la peau de grenouilles vivantes, sy 
entourer d’une couverture de leucocytes, dans lesquels on trouvait les 
bacilles charbonneux dégénérés et morts, si bien que le fragment introduit 
perdait bientdt toute virulence. Avec les lapins, on leur insinuait, sous la 
peau de loreille, un tube mince fermé aux deux bouts, renfermant une 
culture du bacille atténué, qu'on brisait quand la blessure était refermée, et 
avec lequel on retrouvait le méme mécanisme de l’intervention des leu- 
cocytes faisant disparattre les bacilles. M. Nuttall reprend ces méthodes, 
mais en les modifiant sur plusieurs points. Son idée est de chercher si 
« les phagocytes absorbent réellement les bacilles vivants, et s'ils sont les 
seuls & pouvoir les détruire, car si on trouve que cette absorption est limitée 
aune partie des bacilles tandis qu'une autre partie est tuée, sans inter- 
vention des leucocytes, par une autre influence quelconque du corps vivant, 
alers l'importance fonctionnelle des phagocytes devient douteuse, et il 
devient possible qu'ils ne soient plus capables que d’absorber des bacilles 
dégénérés par ailleurs et sous d’autres influences ». 

li fallait, pour établir cette thése, une étude soigneuse que M. Nuttall 
conduisait de la facon suivante. Le morceau d’organe charbonneux, aprés 
avoir séjourné un temps variable sous la peau de la grenouille, ressortait 
entouré et pénétré d'un exsudat gélatineux et jaune grisdtre. Une partie 
était diluée dans la solution physiologique de sel marin et soumise a l’ob- 
servation microscopique sous une lamelle paraffinée. Dans cette préparation 
on pouvait, comme M. Metchnikoff avait fait, observer les mouvements des 
leucocytes, et éventuellement labsorption quils faisaient des bacilles. Une 
autre portion de l’exsudat servait a faire des préparations séches, pour la 
coloration desquelles M. Nuttall préfére a la vésuyine employée par 
M. Metchnikoff, et qui dit seulement si les bacilles sont vivants ou morts, 
le bleu de méthyléne qui manifeste par des colorations différentes, allant 
du bleu franc au rouge violacé, les degrés divers de dégénérescence de la 
bactéridie. De plus, il a essayé d’arriver a une plus-exacte appréciation du 
pouyoir absorbant des leucocytes, en comptant sur chaque préparation le 
nombre de bacilles qu'il voyait libres et ceux qu'il trouvait inelus dans les 
cellules. Il faisait les numérations sur plusieurs champs et prenait la 
moyenne. 

Ce n'est pas tout. Pour voir si le morceau extrait contenait encore des 
bacilles et sices bacilles étaient virulents ou atténués, M. Nuttall employait 
ce qui lui en restait a faire des cultures sur plaques et a inoculer des souris. 
BS Il pouvait ainsi faire marcher de pair I’étude de l’absorption des leucocytes, © 
de la dégénérescence du bacille, de sa diminution de virulence et de sa dispa- 
rition graduelle. 

il a ainsi confirmé entiérement les résultats de Metchnikoff, en ce qui 
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concerne le rassemblement des leucocytes autour du morceau & digérer, 
leur avidité pour les bacilles charbonneux, et la mort de ceux qu’ils con- 
tiennent. L’absorption lui a paru dans tous les cas moins rapide qu’a 
M. Metchnikoff. Elle est en outre de durée trés variable. Ge qu'il y a de plus 
important, c’est qu’elle n’est jamais compléte, c’est-a-dire qu’on trouve 
toujours en dehors des leucocytes autant, sinon plus de bacilles qu ‘iln’y en 
a d’absorbés, et que la dégénérescence semble marcher aussi vite pour les 
uns que pour les autres. Les formes dégénérées devenant inyisibles, le 
nombre des bacilles diminue plus ou moins vite, mais, contrairement 
encore a M. Metchnikoff qui avait vu la virulence disparattre entre 3 et 3 jours, 
contrairement aussi a Lubbarsch, dont le travail a été analysé ici méme ¢, 
M. Nuttall a trouve la vie et la virulence trés persistantes dans le morceau 
inoculé, car il a pu, aprés 16 a 17 jours, en retirer de quoi tuer des souris 
dans le temps normal du microbe le plus virulent, & la condition de faire 
avec ce morceau une émulsion fine qui y mette en liberté tous les bacilles. 

Toutes ces expériences ont été faites de 100 a 16°. En éleyant la tempéra- 
ture a 23°, l’activité des phagocytes croft. Mais le nombre des bacilles croit 
aussi, car il y a une multiplication trés notable dans les premiers jours. 
La proportion des bacilles libres et des bacilles absorbés ne s'éloigne donc 
pas beaucoup de ce qu’elle était a plus basse température. Puis, lorsque la 
grenouille ne meurt pas par suite de ce séjour a la chaleur, le nombre des 
bacilles libres et absorbés diminue peu a peu. Mais ceux qui restent vivants 
conservent leur virulence, car aprés 7 jours, on a pu retirer du morceau 
inoculé de quoi tuer une souris en 25 heures. Au bout de 9 jours, les bacilles 
semblaient avoir disparu, car inoculations et cultures sont restées absolu- 
ment stériles. 

En yoyant dans cette expériencte les bacilles se multiplier d’abord, puis 
s’arréter dans leur développement, et finalement disparaitre plus vite qu’a 
plus basse température, on peut se demander si cet arrét n’est pas di aux 
leucocytes. M. Nuttall, emporté par sa thése, est disposé a restreindre leur 
influence, en faisant observer que tous les bacilles ne sont encore pas ici 
inclus dans les cellules, et que ceux qui sont libres périssent aussi vite que 
les autres. Mais comme nous l’avons fait observer plus haut, il ne faut pas 
apporter dans l’étude de ia nature des vues absolues. Il doit nous suffire de 
constater, 2 la suite de M. Nuttall, que laction des leucocytes augmente 
selon les besoins, pour que nous soyons autorisés a penser qu’ils servent a 
quelque chose. 

Au dela de 23°, les expériences deviennent de aa en plus difficiles, car 
les grenouilles périssent vite, et ne réagissent presque plus. On ne peut plus 
constater chez elles que la période de multiplication initiale des bacilles, qui 
peuvent méme apparattre dans le sang du ceeur, sans qu'il soit par cela bien 
démontré qu’elles sont mortes plutdt du charbon que de la chaleur. 


Avec le lapin, sur lequel M. Nuttall a recommence les expériences de 
M Metchnikoff, les résultats ont été du méme ordre que ceux qui précedent. 
Avec des bacilles atténués, réaction locale active, absorption phagocytatre, 
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mais aussi bacilles libres dont la dégénérescence marchait du méme pas 
que chez les bacilles absorbés. Avee des bacilles virulents, réaction locale 
d’autant plus faible que le contenu du tube insinué sous Voreille du lapin 
était plus grand. L’absorption leucocytaire est nulle ou a peu pres, les 
bacilles se multiplient, ce qui confirme d’une manieére générale les rela- 
tions établies par M. Metchnikoff, confirmées depuis par MM. de Christmas 
et Gamaleia, entre la virulence du microbe et le degré de réaction locale au 
point d’inoculation Mais ici encore, on trouve des formes dégénérées dans 
les exsudats séreux, en dehors de toute influence des leucocytes. 

Tout n’est pas également probant dans les faits que nous veuons de citer. 
Ainsi le choix de la souris est défectueux pour juger de l’atténuation des 
bacilles, parce que cet animal est encore trés sensible aux virus trés atté- 
nués. Il aurait fallu prendre des animaux plus résistants, et peut-étre alors, 
M. Nuttall aurait-il vu apparattre des preuves de cette atténuation qu'il 
nie. Mais, dans leur ensemble, les observations qui précedent paraissent 
bien indiquer que la destruction des bactéries chez les étres vivants ne 
semble pas étre l’ceuvre exclusive des phagocytes, et n’appuient pas la thése 
établie par M. Metchnikoff. On s’explique mal que des faits si apparents 
pour M. Nuttall aient échappé 4 un autreobservateur qui ne passe pas pour 
malhabile, et qui nous dira certainement ce quil en pense. En attendant, 
nous ne pouvons qu’en prendre acte. 


M. Metchnikoff avail aussi employé une autre méthode. En observant 
avec soin, sur une platine chauffées, les relations des bacilles ensemencés 
dans une goutte de lymphe de grenouille avec les leucocytes de cette 
lymphe, il avait vu que les leucocytes englobaient les bacilles, que seuls, les 
bacilles absorbés montraient des formes dégénérées, et que les leucocytes 
des animaux jouissant d’un immunité naturelle ou acquise avaient a ce 
double point de vue une activité plus grande que chez les animaux 
a grande réceptivité. 

M. Nuttall a tenu a reprendre ces recherches, qui se sont beaucoup 
étendues, et dont les résultats sont peut-étre la chose la plus originale de 
son mémoire, s'il ne s’y est pas glissé de causes d’erreurs. Ils reviennent, 
en effet, comme on va le voir, & trouver dans le sang des animaux divers, 
extrait de l’organisme, des différences en rapport général avee le degré de 
susceptibilité que manifestent ces animaux vis-a-vis de la maladie charbon- 
neuse. Ils’est servi pour cela, non d’une platine chauffante, mais d’une sorte de 
bofte a double paroi, entourant tout le microscope, remplie d’eau dans ses 
parties fixes, d’amiante sur ses parois mobiles et chauffée par une petite 
lampe. Pour se procurer de la lymphe, il insérait sous la peau d’une gre- 
nouille de la ouate stérilisée, autour de laquelle il se réunissait en 24 heures 
assez de liquide pour qu’on puisse en faire plusieurs gouttes pendantes, 
qu’on ensemengait sur leurs bords avec des bacilles charbonneux, et qu’on 
soumetlait & une observation attentive. 

« Sur ces préparations, on voyait, dés le commencement de la recherche, 
absorption des bacilles par les leucocytes'en actif mouvement. De longs 
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fils étaient quelquefois tellement happés par de nombreux leucocytes que 
le tout avait l’aspect d’un chapelct. » Il semble que cette observation suffise a 
montrer que les leucocytes ne prennent pas seulement des bacilles morts 
ou méme un peu dégénérés. 

«Les procés de dégénérescence étaient visibles aprés quelques heures, 
aussi bien sur les bacilles libres que sur les bacilles absorbés, mais ils étaient 
surtout marqués et prompts aux températures comprise entre 45° et 180, » 
Tantét le protoplasma des bacilles devient de plus en plus granuleux, si bien 
que le bacille semble tomber en morceaux. Tantot le caractére granuleux 
fait place 4 une sorte d’état muqueux, qui palit et élargit le bacille et le rend 
presque invisible. La coloration qu’il prend sous l’action d’une dissolution 
alcaline de bleu de méthyléne vire d’autant plus au rouge que la dégéné- 
rescence est poussée plus loin. 

« Plus d’une fois on a yu que les leucocytes saisissaient de longs bacilles, 
et les courbaient et les brisaient de toutes facons. Dans quelques cas on 
a observé autour des bacilles absorbés la formation de vacuoles, ce que 
M. Metchnikoff interpréte comme un symptOme de digestion intracellulaire 
des bacilles, par analogie avec ce qui se passe chez les amibes. Mes observations 
méloignent de cette idée, carla production des vacuoles est trés irréguliére. 
On en trouve parfois dans des cellules ne contenant aucun bacille: d’autres 
fois, et ce n’est pas rare, il sen forme autour des bacilles dés qu’ils sont 
absorbés; enfin on n’en trouve pas toujours dans des celiules pleines de 
bacilles. » 

Les résultats ont été les mémes avec du sang de grenouille et du sang de 
crapaud. M. Nuttall a aussi étudié le sang de divers animaux 4 sang chaud : 
hommes, chien, mouton vacciné et non vacciné, lapin, souris, poule, pigeon. 
Le sang était observé en goutte pendante, et ensemencé ayec des bactéridies 
sur son bord extréme, de facon qu’aprés coagulation et expulsion du sérum 
la bactéridie fat toujours entource de liquide. On notait dans chaque cas le 
temps moyen de la dégénérescence maximum, c’est-a-dire celui aprés lequel 
il n’y avait plus de modifications dans l’aspect des bacilles. Il y avait alors 
une période stationnaire aprés laquelle les bacilles restés vivants se multi- 
pliaient & nouveau et remplissaient la goutte pendante de leurs filaments. 
C’est cette période qui précéde la multiplication qui est la plus curieuse a 
étudier dans le mémoire de M. Nuttall, car il n'y a rien de pareil quand on 
ensemence la bactéridie dans du bouillon, oti le développement commence 
de suite. 

C’est dans le sang de l'homme que la dégénérescence marche le plus 
vite. Elle est d’ordinaire terminée en moins de 2 heures, et aprés 4 heures 
les bacilles sont en voie de développement. Elle est presque aussi rapide 
dans le sang de mouton yacciné, un peu plus lente dans le sang de mouton 
non vacciné. La aussi, aprés une période stationnaire plus longue que chez 
Vhomme, il y avait & nouveau multiplication. L’un des chiens sur lequel 
on a opéré avait été tué par le chloroforme. La dégénérescence dans son 
sang a été presque nulle et la multiplication a commencé de suite. Dans le 
sang d’un autre chien, recueilli sur le vivant, le proces a été a peu pres 
comme dans le sang de Vhomme., 
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Dans le sang des oiseaux, la dégénérescence commence vile, mais elle 
n’atteint qu’un nombre restreint de bacilles, sans doute parce que le coagulum 
est tros compact, et ne laisse exsuder que tres peu de liquide. Nous verrons 
tout a lheure que défibriné, ce sang a, au contraire, un pouvoir destructeur 
trés énergique. . 

Dans le sang de lapin, la destruction des bacilles est plus complete que 
dans les cas qui précédent. Dans un cas, ellea méme été absolue, car 
Vensemencement est resté stérile. En moyenne, presque tous les hacilles 
sont dégénérés aprés 5 heures; c’est aprés 28 heures quil y a de nouveau 
développement. Enfin, iln’y a pas de dégénérescence ayec le sang de souris, 
la multiplication commence de suite. 

Dans toutes ces expériences, ily avait en absorption plus ou moins rapide 
des bacilles par les leucocytes, mais la dégénérescence s’était produite en 
dehors des cellules, comme dans leur intérieur. Elle marche, du reste, a peu 
prés du méme pas dans l’humeur aqueuse ou dans la sérosité péricardique, 
qui contiennent trés peu de leucocytes. « Nous sommes done conduits a présu- 
mer que les bacilles pris par les leucocytes n’étaient déja plus normaux, et 
quec’est dans le liquide qui entoure les cellules qu’il faut chercher les causes 
de destruction. Le parallélisme qui s’est manifesté dans la plupart de mes 
recherches entre la rapidité d’apparition du proces destructeur des bactéries 
et leur saisie par les leucocytes, parle netiement en faveur de cette idée. 
Plus la dégénérescence des bacilles libres marche vite, plus nous en trou- 
vons dans les leucocytes. Si elle est lente, lactivité vitale des leucocytes 
s’affaiblit ou séteint, et labsorption reste faible. » 

Cette influence nocive, attribuée par l’expérience aux liquides de lor- 
ganisme, est d’accord avec quelques-uns des résultats de Fodor (Deutsch. - 
med. Wochenschr .,1887). Elle est d’autant plus curieuse a étudier qu'elle semble 
n’étre pas persistante. Quand on recommence avec du sang extrait depuis 
longtemps, on trouve quaprés 4 a 16 heures, il n’y a plus de dégénéres- 
cence. La prolifération commence de suite. 


Les bacilles qui se montrent dégénérés apres un court séjour dans le 
sang frais sont-ils réellement morts, ou seulement modifiés dans leur 
grosseur et leur aspect? Pour le savoir, il n’y a qu’a faire des cultures dans 
lesquelles, aprés avoir ensemencé dans du sang un nombre déterminé de 
bacilles, mesuré au moyen d’une culture sur plaques, on mesure par le 
méme moyen, a divers intervalles, le nombre de ceux qui restent capables 
de se développer dans la gélatine nutritive. Il faut évidemment, pour 
pouvoir faire ces essais, opérer sur du sang défibriné. M. Nuttall le recevait, 
au sortir de artére ou de la veine, sur du sable stérilisé, contenu dans un 
flacon stérilisé et sortant de l’étuye a 38, agitait pendant quelques secondes, 
et le répartissait ensuite dans des tubes a essai, dans lesquels se faisaient 
lensemencement et les prises d’essai a divers intervalles. 

On a trouvé ainsi que tous les sangs détruisaient en partie les bactéries 
mises a leur contact, mais quils ayaient a ce point de yue des activités trés 
diverses. 

Par exemple, « dans le sang d’un mouton yacciné, le nombre des 
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bacilles est tombé, en 3 heures 1/2, dans la prise d’essai, de 4578 et 4872 X 183 
et 283, dans un autre cas, de 11046 et 9245 4427 et 665, tandis que dans un 
mouton non vacciné, le nombre était tombé seulement en 3 heures, de 7938 
et 8330 a 6664 et 4872. De nouvelles expériences diront si cette différence est 
constante entre le sang des moutons vaccinés et non vaccinés. Il peut y avoir 
eu des erreurs dans mes résultats, parce que, dans d’autres cas, on a observé 
des variations analogues dans la puissance destructrice du méme sang». 

Ceci prouve que M. Nuttall n’est pas maftre de ses expériences, et on 
est dés lors fondé a y suspecter des causes d’erreur. A priori, on peut en 
relever deux. 

D’abord, lorigine diverse des semences. Des bactéridies alténuées ne se 
comporteront pas dans le sang, qui est un milieu médiocre pour l’espéce, 
comme des bactéridies virulentes, et il y a peut-étre la une explication des 
contradictions obseryées. 

En second lieu, M. Nuttall ne semble pas s’étre assez méfié de la priva- 
tion d’oxygéne que les bactéridies subissent dans les premiers moments de 
leur séjour dans le sang jusqu’au moment ou la vie des éléments organiques 
y est tout a fait éteinte, et les phénoménes d’oxydation terminés. Ily a la 
de quoi nuire aux bactéridies, surtout aux plus atténuées. On pense a chaque 
instant a cetle cause d’erreur, en voyant M. Nuttall trouver les résultats 
qui suivent. 

Le nombre des bacilles diminue d’ordinaire dans tous les sangs, en 
particulier dans celui des oiseaux, a propos duquel nous élions tout a heure 
restés hésitants: puis, au bout d’un temps variable, il augmente, parce que la 
multiplication entre en jeu. Tel n’est pas toujours le cas. Ilarrive quelquefois, 
surtout lorsque l’ensemencement est faible, que tous les bacilles périssent. En 
reyanche, encore ici dans le sang de la souris, il n’y a pas de dégénérescence 
sensible, et la multiplication commence dés l’ensemencement. Enfin tel est 
presque toujours le cas quand on laisse quelques heures le sang au sortir 
de la yeine sans l’ensemencer. Les bactéries qu'on y apporte ensuite se 
multiplient dés les premiers inoments. 

Le sang est done un milieu nutritif, puisqu’il laisse le développement 
des bacilles se faire aprés quelques heures, et laction bactéricide qu'il 
manifeste dans les premiers moments, et qui disparait alors méme qu'il n’y 

-a pas eu d'ensemencement, ne peut étre due que « soit a une substance trés 
volatile ou trés instable, soit, ce qui est plus vraisemblable, a une action de 
diastase ». Ce qui confirme M. Nuttall dans cette opinion, c’est que le sang 
perd cette faculté quand il a été chauffé de 50 a 55°. 


Ajoutons, pour terminer, que l’humeur aqueuse et la sérosité péricardique » 


se comportent encore a ce point de vue comme le sang, et que ce ne sont 
pas seulement les bactéridies charbonneuses qui éprouvent ces iufluences. 
Les bacillus subtilis et megaterium sont dans le méme cas. Le Staphylococcus 
pyogenes aureus parail au contraire résister a l’action du sang, et sa multi- 
plication commence de suite. 

La plupart de ces résultats, on le voit, pourraient étre mis au compte 
des variations naturelles ou provoquées dans la puissance d’absorption du 
sang pour l’oxygene, mais nous n’avons pas le droit de substituer cette in- 
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terprétation a celle de M. Nuttall. Bornons-nous a faire remarquer que sil 
y a réellement, comme il le pense, action de diastases, et si ces diastases 
existent dans le sang et dans les humeurs, elles doivent, suivant tout ce 
qu’on sait de leurs propriétés, étre fixées en abondance encore plus grande 
sur les éléments figurés de ces liquides organiques, et en particulier sur les 
lencocytes, de sorte que M. Metchnikoff aurait raison de méme que M. Nut- 
tall. Au reste, bien que dans le travail que nous analysons, et surtout dans 
la critique de M. Bitter sur la phagocytose, on parle toujours du caractere 
absolu que M. Metchnikoff a donné a ses opinions et a sa théorie, il mous 
parait que ce savant n’a jamais pensé ni dit que la phagocytose expliquat 
tout, et fat le seul moyen de protection a la disposition de lorganisme. Fat- 
elle méme le seul rouage moteur, il resterait encore-a chercher ce quil y a 
dans le mot phagocytose, et de quel mécanisme elle dépend elle-méme. 

Si les idées de M. Nuttall sont exactes, l'action dépend d’un phénoméne 
d'action de diastases ou de digestion. Peut-¢tre faut-il faire a ce sujet quelques 
réserves. On comprend avec cette hypothése que le sang perde son activité a 
l'air et & la chaleur. Il y a oxydation ou insolubilisation de la diastase. On 
comprend qu'il ne tue pas tous les bacilles qui, au moment ou on les 
introduit dans le sang, sont d’dges divers, et inégalement résistanls, mais 
on ne comprend pas qu'il ne laisse pas germer de suite ceux qu il n’attaque 
pas. On comprend, a la rigueur, quil puisse agir différemment sur les 
bacilles atténués et les bacilles virulents, qu’il digére les uns et se laisse 
envahir par les autres, mais si limmunité est due a une destruction des 
microbes virulents, on ne s’explique ni comment M. Smirnow a pu trouyer 
des spores atténuées vivantes encore apres plusieurs semaines dans le 
corps du lapin, ni surtout une observation curieuse de M. Bitter, qui ayant 
injecté (p. 315) & deux moutons vaccinés de grandes quantités de spores 
charbonneuses virulentes dans une veine de l’oreille, et les ayant tués au 
bout de 6 et 9 jours, a trouvé encore au bout de ce temps, dans leur rate 
el surtout dans leur foie, de grandes quantités de bactéridies encore viru- 
lentes, et en nombre a peu prés égal dans les deux. expériences, ce qui 
semble prouver que la destruction des germes était lente et aurait encore 
demandé longtemps pour ¢tre compléte, Quelle peut bien étre la cause de 
cette inertie curieuse de germes trés virulents dans le corps d’un animal 
vacciné, cause qui est sans doute la méme dans le corps d’un animal natu- 
rellement indemne? Il faut avouer que toutes les théories restent un peu 
muettes a cette question, et celle de la phagoeytose encore plus que les 
autres, Nous n’avons done pas envisagé toutes les faces du probléme, ni 
effleuré toutes les solutions. Il est done bien inutile de discuter sur le carac- 
tere plus ou moins absolu d'une théorie. Aucune de celles qui ont été émises 
nest a elle seule toute la vérité. Mais il suffit qu’elles en contiennent 
chacune une part, et nous croyons qu'on peut résumer ce qui précéde en 
disant que cette part de vérité des théories actuelles, les expériences trés 
soigneuses, du reste, des élayes de M. Flugge n'ont pas réussi ala mettre 
en état de suspicion légitime. 
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E, Mercunikorr. Sur le role phagocytaire des cellules géantes du tubercule, 
Virchow's Archiv, t. CXIII, 1888. 


M. Metchnikoff vient de publier, sur le réle phagocytaire des cellules 
géantes du tubercule, un mémoire qui mérite d’étre étudié de pres, tant a 
cause des faits nouveaux qu'il apporte, que parce qu’il se trouve en contra- 
diction avec la plupart des travaux publiés jusqu’ici sur le méme sujet. 
Poursuivant ses études sur le rdle des divers éléments cellulaires de l’orga- 
nisme dans la lutte contre les microbes, M. Metchnikoff devait arriver a la 
cellule géante dans les cas de tuberculose. Koch avait déja vu, dans ces 
cellules, des bacilles moins facilement ou moins fortement colorables que 
les bacilles normaux, et avait attribué ce fait & ce que la cellule géante est 
une forme durable, tandis que le bacille a une durée de vie plus courte, et 
ne peut se conserver dans la cellule géante qu’a la condition d’y mourir 
pour faire place & une génération nouvelle. M. Metchnikoff avait au con- 
traire interpréfté le fait comme une preuve du réle phagoeytaire des cellules 
géantes. Ce sont les preuves de cette action qu'il apporte aujourd hui. 

Il débute par des renseignements curieux au sujet du bacille tubercu- 
leux. On le connait dans les tissus sous forme de batonnets. On le trouve 
aussi, dans les crachats de phtisiques et dans la rate du moineau tubercu- 
leux, sous la forme de fils plus ou moins longs. MM. Roux et Nocard ont 
observé dans de vieilles cellules des formes allongées et gonflées, sur les- 
quelles on trouvait quelquefois des bourgeons latéraux épaissis, insérés a 
angle droit sur le bacille. En faisant des cultures & haute température, 
a 43°,6 par exemple, M. Metchnikoff a vu ces formes anormales se multi- 
plier. Aprés 20 jours, on voit beaucoup de bacilles s'allonger et s’élargir 
en massue a leurs deux extrémités. Puis ils se garnissent sur leur longueur 
de bourgeons plus ou moins nombreux qui grandissent, s’allongent: quel- 
quefois a la facon du bacille initial, en restant renflés 4 leur extrémilé 
libre, d'autres fois s’étranglent en leur point de jonction et se détachent. 
Les ensembles irréguliers et complexes formés ainsi peuvent aussi se dis- 
loquer et donner lieu aux figures dichotomisées les plus variables. Aucun 
doute ne peut exister sur lidentité d’origine de ces diverses formes qu’on 
voit passer de l'une a l'autre, et dont l’apparition ne change rien ni a l’as- 
pect macroscopique de la culture ni a ses réactions en présence des diverses 
matiéres colorantes. Par exemple, quand on traite successivement par la 
fuchsine et le bleu.de méthylene, toutes ces formes si diverses conservent 
la premicre couleur sans se laisser influencer par la seconde. 

De cette formation de bourgeons, M. Metchnikoff conclut qu’on peut 
bien voir 1a des formes d’'involution, mais qu’il est impossible d’y voir des 
formes dégénérées, et de parler a ce propos de métamorphose régressive. 
Jai de la peine a étre de son avis. Le mot forme d'inyolution, que nous 
pourrions traduire en francais par forme anormale, est commode a 
employer, car il ne préjuge rien. Le mot forme dégénérée est plus précis. 
Mais M. Metchnikoff conteste qu’il y ait dégénérescence. Son argument, a 
savoir la production de prolongements latéraux analogues a des bourgeons, 
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ne serait probant que s'il avait démontré que ces prolongements sont vrai- 
ment des bourgeons, c’est-’-dire des corps doués d'une vilalité nouvelle. 
Jusque-la on a le droit de les prendre pour des expansions dont la forma- 
tion ne prouve qu’une chose, c’est que le bacille n’est pas mort et traduit 
les vicieuses conditions d’existence qu’on lui fait par des formes bizarres et 
tourmentées, ou la symétrie de son aspect, et ’homogénéité de sa consti- 
tution ordinaire ont plus ou moins disparu. Comment ne pas croire dailleurs 
a une dégénérescence véritable 4 ces hautes températures quand on voit 
que les bacilles tuberculeux y perdent plus t6t leur virulence et y meurent 
plus vite que dans les conditions ordinaires ? 

Au sujet de la structure du bacille tuberculeux, M. Metchnikoff admet 
existence d’une membrane résistante qu’on ne peut, il est vrai, découvrir 
au microscope méme dans les bacilles trés épaissis dont nous parlions plus 
haut, mais dont l’existence est révélée par l’analogie que présentent, dans 
leur action sur les matiéres colorantes, les bacilles tuberculeux avec les 
cellules qu’on sait entourées d’une membrane épaisse, les spores des bac- 
téries, des mucédinées, les coccidies du foie du lapin, les ceufs de divers 
helminthes. 

Dans aucun cas, le bacille ne se présente comme une chaine de coccus. 
Le protoplasma apparait quelquefois spongieux et rempli de vacuoles dans 
les formes renflées que nous avons décrites. On y trouve aussi parfois, ca 
et la, des granulations plus foneées, a contours irréguliers; mais il n’y a 
aucun indice de segmentation réguliére. Les intervalles alfernativement 
clairs et colorés, qu’on reléve parfois sur les bacilles des crachats, sont sans 
doute dus a des dépéts sur certains points de matériaux de réserve, qui, 
pas plus la que chez d’autres bactéries, ne prennent la matiére colorante. 
A plus forte raison ne pourrait-on voir des spores dans ces espaces clairs, 
qui ne se colorent jamais, alors que les spores du bacille charbonneux, 
pourtant plus résistantes et & membrane plus épaisse, s'il faut en juger par 
leur vitalité plus grande, finissent par se colorer aprés une longue ébullition. 

On a bien plus le droit de voir des spores dans ces granulations forte- 
ment colorées qu’on trouve dans les cultures et aussi dans les crachats, et 
que leur position réguliére et la netteté de leurs contours rapprochent des 
spores des autres bacilles. Toutefois, M. Metchnikoff ne se prononce pas 
nettement sur ce point délicat. 

Kn revanche il s’éléve contre la dénomination de bacillus tuberculosis, 
en faisant observer que le mot bacille ne peut servir qu’é caractériser une 
période de développement d’un grand nombre d’étres divers, mais ne saurait 
a aucun degré deyenir un nom générique. C’est depuis longtemps mon avis 
et c'est pour cela que j’ai appelé Tyrothrix tous les bacilles filamenteux que 
Jai trouvés dans le fromage. M. Metchnikoff, aprés avoir reconnu que le 
bacille tuberculeux s’allonge aussi en fils, et qu’il a sans doute des parois 
tres épaisses, propose le nom de Selerothrix pour le genre et celui de 


Selerothria Kochti pour Vespéce. Hy a dans ce nom un hommage auquel 
nous nous associons yolontiers. 


Tournons-nous maintenant du cdté des éléments de résistance de l’or= - 
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-ganisme, représentés surtout, mais non exclusivement, dans les proces tuber- 


culeux, par les cellules géantes. Pour bien étudier les phénoménes dont elles 
sont le siége, il faut durcir les tissus dans l’acide chromique ou V’alcool, faire 
des coupes trés fines, et les colorer de préférence par une méthode due A 
Kiihne, qui a permis 4 M. Metchnikoff de la publier. G’est une combinaison 
de la coloration par la fuchsine avec hématoxyline et l’auramine, qui 
colore le protoplasme cellulaire en gris jaunatre, les noyaux en violet, et 
les hacilles tuberculeux en rouge. « La coupe est d’abord plongée dans une 
solution forte d’hématoxyline ou dans une solution plus faible d’extrait de 
campéche traitée par l’alun comme le fait Klein. L’excédent de couleur est 
enlevé par une plus ou moins longue digestion dans l'eau, et l’eau elle- 
méme par un court séjour dans l’alcool absolu. Les fragments bleu violacés 
sont alors laissés deux heures dans de la fuchsine, préparée en mélangeant 
une solution alcoolique concentrée de fuchsine avec un mélange de parties 
égales de solution a 1 0/0 de carbonate d’ammoniaque ct d’eau de Tymol. 
Apres avoir lavé a l’eau, et déshydraté a l’alcool les morceaux fortement 
colorés, on les laisse quelques minutes dans l’huile d'aniline, puis dans 
la térébenthine, puis un couple de minutes dans le xylol, puis on les reporte 
un instant dans lhuile d’aniline pure. Elles passent ensuite dans une 
solution concentrée d’auramine dans l’aniline, ot elles séjournent de 
10 a 15 minutes; on les fait repasser alors de nouveau dans l’aniline, dans 
la térébenthine et dans le xylol, et on les monte enfin dans une solution 
de résine de Dammar dans le xylol. » 

Ce nest pas tout.que cette méthode, si bonne qwelle soit. M. Metehnikoff 
a eu encore la bonne fortune de trouver un sujet exceptionnel d’expériences 
dans un rongeur des environs d’Odessa, le Spermophilus guttatus de Tem- 
minck, qui est une des plaies de l’agriculture locale. Cet animal est trés 
résistant vis-a-vis du bacille tuberculeux et il faut une injection, dans la 
cavité abdominale, de 4 centimétre cube d'une émulsion épaisse de bacilles 
tuberculeux trés virulents pour le tuer en quelques semaines. Dans l’animal 
mort, on ne trouve de formations tuberculeuses dans aucun organe, mais 
lexamen microscopique du foie, de la rate, des ganglions lymphatiques y 
montre de nombreuses cellules géantes, dont il est facile de suivre le déye- 
loppement qui est a peu prés le méme partout. Les cellules géantes y naissent 
du développement de cellules épithélioides isolées par une multiplication 
particuliére du noyau, dont les formes karyokinétiques sont des étoiles 
simples & rayons multiples. Chacun de ces rayons est destiné a former un 
des noyaux de la cellule géante. Il subit pour cela a son extrémité libre un 
renflement, qui grossit et semble d’abord homogeéne, mais qui plus tard se 
remplit d'une masse transparente dont les contours deviennent irréguliers, 
et qui ressemble dja a un nouveau noyau. La chromatine se partage peu 
a peu en une partie périphérique et une partie centrale, et on a ainsi un ou 
plusieurs noyaux rattachés par un filament au reste de l’ancien noyau ¢toilé. 
Ces noyaux, d’abord trés irréguliers de forme et de contours, finissent par 
prendre la forme ronde ou ovale des noyaux ordinaires. Pendant qu’ils se sont 
formés, le protoplasma de la cellule épithélioide a beaucoup augmenté, et 
a pris les dimensions caractéristiques des cellules géantes. 
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Voila le mode le plus général de formation de ces cellules. Il peut bien | 


y avoir aussi multiplication du noyau par division, mais M. Metchnikoff 


n’a jamais observé sdrement de formation de cellules géantes par fusion 


de plusieurs cellules épithélioides. 

Ces cellules géantes émettent des expansions protoplasmiques tout a 
fait analogues aux pseudopodes des Rhizopodes, et ont Vair d’étre ‘bien 
vivantes. Elles se divisent en 2 ou 3 parties ala suite de la formation en 
deux ou trois groupes de leurs nombreux noyaux qui se partagent ainsi 
entre les cellules-filles. Elles paraissent aussi poavoir se fusionner en masses 
complexes qui couvrent quelquefois tout le champ du microscope. 

Quant a leur structure, on peut y distinguer deux couches protoplasmi- 
ques, un entoplasme et un ectoplasme, le premier se colorant en général 
assez bien, le second restant pdle ou incolore. C’est a la limite des deux 
couches que sont plaeés les noyaux, en rangée circulaire plus ou moins 
réguliére. 


Nous arrivons maintenant a la fonetion de ces cellules géantes. Elles 
sont des phagocytes tout aussi bien que les cellules épithélioides dont elles 
proviennent. C’est ce que démontrent leurs propriétés amiboides, les corps 
étrangers et les bavilles tuberculeux qu’on y rencontre. « Dans plusieurs 
cellules épithélioides en train de se transformer en cellules géantes, j'ai 
trouvé un ou plusieurs bacilles tuberculeux. Mais-j’ai aussi pu, assez souvent, 
observer les stades du développement de cellules géantes qui ne contenaient 
aucun bacille, ce qui empéche de rattacher la transformation de la cellule 
épithélioide aux bacilles qu’elle contient. » 

On trouve bien, dans les cellules épithélioides, des bacilles a formes 
irrégulidres, épaissis ou se colorant mal. Mais c’est le petit nombre. Presque 
tous ont la fornie et l’aspect typiques. Dans lescellules géantes, au contraire, 
la lutte est plus active, et les aspects de dégradation plus prononeés. On 
trouve des bacilles déformés, qui, traités par double coloration avec la 
fuchsine et le bleu de méthyléne, se colorent en rose faible ou restent inco- 
lores, ou méme se colorent en bleu. On peut trouver ces preuves insuffi- 
santes et dire que puisqu’on observe, dans les cultures artificielles, de ces 
colorations anormales, ces bacilles violets ou bleus que l’on rencontre dans 
les cellules géantes sont les bacilles inoculés en grande quantité & animal 
qui a fourni les préparations. Mais voici d’autres transformations qui sem- 
bleront plus topiques, 

Beaucoup des bacilles contenus dans le tubercule paraissent entourés 
dune auréole comme celle du bacille de Friedlander. Is sont alors plus 
pales, moins colorés; ils peuvent méme étre incolores et ont alors des 


contours nets. Dans un état plus avancé de dégradation, le bacille semble 


disparattre, pendant que la capsule qui l’entoure prend des contours plus 
nets et une teinte jaundtre. « On rencontre ainsi dans la cellule géante une 
suite de formes en saucisson, tout & fait caractéristiques, dont la configura- 
tion générale rappelle seule le bacille originaire, qu’on y retrouye quelque- 
fois sous la forme d’un trait & peine apparent. » Ces boudins se réunissent, 
se fondent, perdent leurs formes, et finissent par former une masse com= 
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pacte, d’une couleur ambrée naturelle, qui ne doit rien aux méthodes de 
coloration. 

Voila une transformation qu’on n’observe jamais dans les cultures, ni 
dans les tissus en dehors des cellules, qu’on ne peut pas rattacher a la mort 
naturelle du bacille dans la cellule géante, comme le pensait Koch, parce 
que tous ces bacilles meurent quelquefois simultanément dans une cellule 
sans laisser trace de spores ni de générations nouvelles, et dans lequel il 
faut voir le résultat d’une action de la cellule elle-méme. Cette action, dit 
M. Metchnikoff, n’est pas une action digestive, au sens propre du mot, 
puisqu’au lieu de liquéfier la matiére nutritive, elle en fait une masse résis- 
tante et solide que ni les acides ni les alealis ne peuvent entamer. Il est 
certain qu’elle se rapproche beaucoup plus de ces phénoméenes d’enkystement 
si souvent observés chez les infusoires, et qui sont des moyens de protection 
temporaire vis-a-vis d’influences nocives. Mais que cette action ne finisse 
par étre destructive, c’est ce dont on ne saurait douter. 

Avec le spermophile, ces témoignages de la victoire des cellules sur les 
bacilles sont les plus fréquents. On rencontre pourtant aussi des cellules qui 
continuent a vivre et 4 émettre leurs pseudopodes, tout en étant pleines de 
bacilles en apparence intacts, d'autres qui, pleines de bacilles morts en leur 
centre, en contenaient de normaux a leur periphérie. Mais les cellules 
géantes mortes sous l'influence des bacilles sont trés rares et on ne trouve 
pas de masses caséeuses, méme chez les spermophiles morts aprés une 
longue incubation. 

Les phénomeénes de dégradation bacillaire sont d’autant plus marqués 
que l’infection de l’animal est plus ancienne. D’aprés Baumgarten, avec le 
lapin, animal trés peu résistant a linfection tuberculeuse, on ne trouve 
traces de cette dégradation dans aucun des éléments des tubercules, pas 
méme dans les cellules géantes. Mais en étudiant la question de prés, 
M. Metchnikoff a retrouvé chez le lapin des faits tout a fait analogues a 
ceux qu'il avait rencontrés chez le spermophile, toutes les fois que Vincu- 
bation avait été longue, par exemple a la suite de linoculation dans la 
chambre antérieure de l’oil. Les formes de dégradation dans les cellutes 
eéantes sont alors celles que nous avons décrites. Elles sont seulement moins 
nombreuses que chez le spermophile. 

Les cellules géantes du lapin sont done aussi des phagocytes. Elles n’ont 
pourtant pas le méme développement que celles du spermophile. Elles pro- 
viennent plutot de la fusion de deux ou plusieurs cellules épithélioides sans 
transformation apparente dans les noyaux. M. Yersin avait déja décrit dans 
ces Annales ce mode de production. 

M. Metehnikoff termine cet intéressant mémoire en discutant les points 
sur lesquels il est en contradiction ayec les opinions et les résultats de 
MM. Weigert, Baumgarten, de Christmas, etc. Il serait trop long d’entrer 
dans cette discussion. Ce qui précéde suffit 4 donner une idée des faits 
nouyeaux et curieux apportés par M. Metchnikoff dans cette question dou- 


blement délicate de la phagocytose dans ce tubercule. 4 
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7 N. Gamannia. Sur I’étiologie du choléra des poules. Centralbl. f. Bact., t. IV, 
es p. 164, 1888. 


« Deux fois déja, pendant un été chaud, jai rencontré sur des cadayres 
: de pigeons morts par intoxication avec des bactéries non pathogénes, des 
Bi baetéries dont l’'apparition était pour ainsi dire spontanée, et qui manifes- 
‘an taient une telle virulence que l'inoculation sous-cutancée d’une seule goutte 
dusang d’un pigeon mort tuait en quelques heures un nouveau pigeon. 
Sur les cadayres, on relevait les signes d’une septicémie suraigue : point 
de réaction au point d’inoculation, hyperémie du canal intestinal, et masse 
de bactéries dans le sang. » 


eS Ces bactéries étaient de fins batonnets dont les extrémilés se coloraient — hg 
: beaucoup plus que le centre, et ressemblaient tout a fait aux microbes du — 
choléra des poules, pour leur forme et leur mode de croissance dans le 3 

bouillon, la gélatine et la gélose. ‘i 

D’ot pouvaient provenir ces bactéries? En songeant combien le microbe 7 


du choléra des poules est sensible a l'influence de la dessiccation, de l’air 

et de la lumiére, il semble difficile d’admettre qu’il soit largement répandu : 

dans la nature et dans le milieu ambiant. M. Gamaleia s’est alors demandé 

sil n’existait pas normalement a Fétat de parasites dans l’intestin de 

quelques oiseaux, et il prouve de la facon la plus nette la réalité de cette 
_ hypothése. 

En inoculant a un lapin, par voie d’injections sous-cutanées, un peu du J 
contenu de l’estomac, du gros et du petit intestin @’un pigeon sain tué a cet 
effet, le tout mélangé a du bouillon stérilisé, il a vu mourir en 36 heures 
environ, avec les symptémes ordinaires de la septicémie des lapins, et une 
goutte de son sang, remplie de microbes analogues a ceux du choléra des x. 
poules, a servi d’abord a inoculer un autre lapin qui mourut en quelques 
heures, puis a faire des cultures. Ila transporté ainsi de lapin a pigeon, et de “a 
pigeon a pigeon, ce microbe, qui partout a donné les lésions caractéristi- 
ques de la bactérie du choléra des poules, et lui ressemblait aussi pour 
son mode de développement dans différents milieux. 

Les résultats de Vinoculation de la matiére intestinale d’un second 
pigeon sain ont été les mémes. 

Une preuve plus compléte de Videntité entre le microbe étudié par a 
Be M. Gamaleiaet celui du choléra des poules est que le premier peut servir de ty 
vacein au second. En inoculant & une poule, d’abord 0°°,23 d’un mélange 
rs de bouillon et d’un sang trés virulent de pigeon tué par le microbe, puis — 
BS: O°,5 du sang d'un autre pigeon, tué de méme, on lui communique deux 
ee, maladies passagéres ' qui lui permettent de résister & inoculation du sang 
ie du coeur d'une poule morte du choléra, inoculation mertelle pour une poule 
de contrdle, 


Il y a done identité entre les deux microbes, que M. Gamaleia appelle du 


4. M. Gamaleia ajoute A ces faits, et au sujet desconditions d’efficacité de la 
vaccination, des considérations sur lesquelles nous reviendrons. 
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nom commun de coccobacillus avisepticus. Mais dés lors se pose la question 
sulvante. Dans quelles conditions ce microbe devient-il dangereux pour 
Yanimal qui le porte? Dans les expériences de M. Gamaleia, ill’est devenu 
chez des animaux inoculés par ailleurs avee des microbes inoffensifs. « Son 
entrée en scene, ajoute ce savant, peut étre expliquée soit : 4° par une intoxi- 
cation générale produite par les produits vitaux des microbes non patho- 
genes, soit: 2° par la gastro-entérite que ces microbes ont la faculté de 
produire, soit: 3° par l’éloignement de tous les phagocytes mésodermiques du 
canal intestinal, occupés a la digestion des microbes saprophytiques non 
pathogénes introduits en grande quantité. » 

Desexpériences directes ayant paru démontrer l’inanité des deux premieres 
hypotheses, M.Gamaleia accepte la derniére, mais il est trop perspicace pour 
ne pas voir que cette conclusion, assise sur des faits négatifs, n’a aucune 
solidité, et qu'il se doit & lui-méme de ne pas abandonner ce sujet sans le 
creuser davantage. Dx. 


Loir, Gmermono er Hinps. Le Cumberland disease des moutons. Rapport 
officiel au ministre des mines. Sydney, 1888. 


Les savants envoyés en Australie par M. Pasteur, pour y étudier la ques- 
tion de la destruction des lapins par le microbe du choléra des poules, ont 
rencontré dans ces régions neuves une maladie épidémique des moutons 
sur la vraie nature de laquelle on ne savait encore rien, bien qu'elle tuat 
par an plus de 300,000 animaux. On la nommait Cumberland disease. Des 
quils ont élé mis & méme de s’en occuper, les savants francais n’ont pas 
tardé a reconnattre que cette maladie n’était autre que le charbon, et voici 
les points essentiels du rapport sommaire qu ils ont adressé a l’administra- 
tion de qui ils tenaient leur mandat : 

« Le 4°" mai, nous avons inoculé, a la face interne de la cuisse, deux 
jeunes brebis avec le sang d'un animal mort dela maladie que MM. Stanley 
(vétérinaire du gouvernement) et Devlin avaient dit é¢tre le Cumberland 
disease. L’un des animaux mourut en 40 heures avec les lésions ordi- 
naires du sang de rate ou charbon. OEdéme gélatineux au point d’inocula- 
tion, foie élargi, noir et mou, sang noir et coagulé, hémorrhagies sous- 
culanées, urine sanglante, etc. Le 8 mai, avec le sang de cet animal, on 
inocule 4 souris, dont 3 moururent en moins de 18 heures. L’examen 
microscopique révéle chez toutes la présence du bacillus anthracis. Avec le 
sang de l’une d’entre elles, on fait uneculture dans du bouillon de beeuf, dans 
lequel les bactéridies se multipliérent avec leur aspect caractéristique... Le 
7 mai, avec une de ces cultures, on inocule un lapin qui meurt en 29 heures, 
charbonneux... Ces expériences et ces cultures nous permettent done 


‘d'établir : 4° que les lésions anatomiques du Cumberland disease sont les 


mémes que celles du charbon...; 2° que cette maladie est due a un microbe 
dont les apparences en culture, et les propriétés physiologiques sont les 
mémes que celles du bacillus anthracis ; 3° que, par conséquent le Cumber- 
land disease et le charbon sont une seule et méme chose. » 
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La conclusion pratique de cette découverte est quil y a liew de recou- 
rir & la vaccination charbonneuse. La pratique de cette vatcina fom se 
heurte en Angleterre & une loi protectrice des animaux qui défend de les 
protéger contre le charbon et les autres maladies virulentes contre lesquelles 
il existe des vaccins. En Australie, les scrupules ne sont pas les memes, 
paratt-il, car l’autorité compétente s’est tout de suite mise en quéle des 
moyens d’assurer aux proprictaires et a leurs animaux les bienfaits de la 
vaccination charbonneuse. Dx. 


S. Marerpa er G. Sanna-Sanaris. Recherches sur la gliscrobactérie. Rendi- 
conto d. R. Accad. di Sc. de Naples, juin 1888. 


Les auteurs ont appelé du nom de gliscrobactérie une bactérie qu‘ils ont 
rencontrée dans l’urine d’un malade, et qui la rendait filante. Elle rend 
aussi filants le plupart des milieux ou on l’ensemence, et en particulier la 
colle d’amidon, qui sous son influence se laisse tirer en fils de plus de un 
métre de long. Mais ce caractére, si intéressant qu'il soit, semble mal 
choisi pour fournir un noni spécifique, car beaucoup d'autres bactéries le 
possédent aussi, et a un degré au moins aussi marque. Il serait sage, en 
présence de la confusion qui regne dans la classification des microbes et 
surtout en présence de celle qui se prépare, de choisir, pour former le nom 
de chaque bactérie, lun de ses caractéres spécifiques. 

Les considérations de forme ne suffisent que rarement pour cela : 
MM. Malerba et Sanna-Salaris décrivent leur microbe comme un micro- 
coque un peu allongé ayant 0,4 » de largeur, et une longueur variable de 
0,6. a 4,ip, souvent un peu étranglé en son milieu, tantdt isolé, tantét en 
chaines de deux ou plusieurs, animé de mouvements faibles. Ils indiquent 
avec soin les divers aspects que prend la culture dans divers milieux, géla- 
tine en plaques ou en tubes, gélose, pommes de terre, urine, lait, salive, 
sérum de sang, blane d’ceuf, bouillon. Toute cette partie du mémoire n'est 
pas susceptible d’analyse ; il faudrait la reproduire tout entiére, et encore 
sommes-nous convaincus que les savants italiens ont désespéré de rendre 
par des mots les divers aspects quils avaient a coeur de peindre. C’est que 
cette morphologie des cultures devient a son tour quelque chose de trés 
encombré, ol chacun cherche a tort a compenser le vague des détails par 
leur multiplicité, leur qualité par leur quantité. Quelques faits précis yau- 
draient beaucoup mieux, et on ne saurait nier que le mémoire que nous 
analysons en soit pauvre. Ainsi la gliserobactérie est facultativement 
aérobie et anaérobie, et donne des dégagements gazeux dans divers milieux. 
fl edt 6té intéressant d’analyser ces gaz, et c'est ce qui n’a pas été fait. La 
bacterie paratt vivre trés bien dans l’empois d’amidon, sans y faire de glu- 
cose, mais qu’y fait-elle? C’est ce que les auteurs ne nous disent pas. Elle 
rend le lait acide en méme temps que filant, mais sur quoi agit-elle, et quel 
est Vacide produit? Nous n’en savons rien, Nous sommes un peu mieux ren- 
Seignés sur influence de la température. Celle qui est la plus favorable est 
de 35-88° avec une limite Supérieure de 40°-41°, et une limite inférieure de 
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40 a 5°. En dehors de ces limites, le développement s’arréte, mais la vie des 
bactéries persiste, elle. s’éteint seulement aprés 8" a 50°. 

Les expériences d’inoculation a des animaux sont encore trop peu nom- 
breuses pour gue les auteurs croient pouvoir en tirer des conclusions, et ils 
en annoncent de nouvelles. Dx. 


A. J. Brown. Actions chimiques produites par le Bacterium aceli. — Sur un 
ferment acétique producteur de cellulose. Journal of the chemical Society, 
1886, t. XLIX, p. 172 et 432; 1887, t. LI, p. 638. 


° 


Aprés avoir observé que le mycoderma aceti peut oxyder le glucose et 
transformer ce corps en acide gluconique, M. Boutroux a montré dernicre- 
ment dans ces Annales (t. Il, p. 3809) que cette transformation peut ¢tre 
produite également parle micrococcus oblongus, et qu'un autre étre, morpho- 
logiquement identique, peut méme pousser loxydation plus loin, et fournir 
un acide oxygluconique. M. A. J. Brown, reprenant I’étude des oxydations 
provoquées par le mycoderme du vinaigre, a ajouté aux résultats obtenus 
par M. Boutroux quelques faits nouveaux, intéressants au double point de 
yue chimique et microbiologique. 

Le réle le plus important du mycoderma aceti étant de transformer par 
oxydation l’alcool en acide acétique, M. Brown a été tout naturellement con- 
duit a rechercher sil peut oxyder les alcools homologues de l'alcool éthyli- 
que. Ila échoué avec les alcools méthylique et amylique, quine subissent, en 
présence du mycoderme, aucune altération; mais en cultivant le ferment 
acétique sur de leau de levure renfermant 3 0/0 d’aleool propylique 
normal, il a obtenu de l’acide propionique. 

Cultiyé sur del’eau de levure renfermant soit du glycol, soit de la elyeé- 
rine, ayee un exces de craie, le mycoderme du vinaigre transforme ces 
corps en acide glycolique et acide glycérique, qu’on retrouve a l'état de sels 
de chaux; avec la glycérine on ne retrouve que de faibles quantités d’acide 
elycérique, parce que ce corps est oxydé alétat d'eau et d’acide carbonique 
au fur et & mesure qu’il se forme. 

Le ferment acétique n’exerce aucune action sur le saccharose, ou sur 
Vérythrite, mais son action sur la mannite est des plus intéressantes. II ne 
se forme aucun acide, ni yolatil, ni fixe, comme avec le dextrose (glucose) ; 
le liquide de culture (eau de levure avec 2, 5 0/0 de mannite) acquiert un 
godt tres sucré et réduil fortement la liqueur de Fehling ; par un traite- 
ment convenable on arrive a en isoler un sucre présentant toutes les pro- 
priétés du ‘évulose. Chose curieuse, le mycoderme respecte ce lévulose une 
fois formé; il est incapable de l’oxyder, et manifeste également cette pro- 
priété avec le léyulose préparé au moyen de linuline. Voila done deux 
sucres, le dextrose et le lévulose, que les récents progrés de la chimie des 
hydrates de carbone nous montrent comme ayant une constitution frés peu 
diflérente, et qui cependant sont trés différents comme aliments du myco- 
derme du vinaigre, cet (re consommant l'un et laissant l’autre inaltéré. 
Peut-¢tre faut-il voir dans des faits analogues l’explication des divergences 
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qu’on rencontre quelquefois chez les auteurs au sujet de Valimentation 
hydrocarbonée des microbes : le terme glucose et le terme sucre interverta 
sont souvent employés indistinctement l'un pour Vautre, alors que le sucre 
interverti, mélange a poids égaux de glucose et de lévulose, peut fort bien 
n'avoir pas la méme valeur alimentaire que le glucose pur. 

Le lévulose obtenu par l’action du mycoderma aceti sur la mannite peut 
facilement étre ramené a l'état de mannite par réduction au moyen de 
Vamalgame de sodium. M. Brown s'est assuré que cette mannite est iden- 
tique & celle qu’on tire de la manne, et comme on peut également preparer 
cette mannite en traitant le dextrose par l’amalgame de sodium, il s’ensuit 
qu’ayec l'aide du mycoderma aceti, et en passant par Ja mannite comme 
terme intermédiaire, on peut produire une transformation qui n’a été 
realisée que tout récemment par des moyens chimiques seuls, celle du 
dextrose en léyulose. a 

La transformation inverse peut ¢tre réalisée en prenant comme auxiliaire 
un ferment acétique que M. Brown décrit longuement et qu'il appelle Bacte- 
rium axylinum, a cause de la curieuse propriété qu'il a de former de la 
cellulose. Cet étre présente, au point de vue chimique, les mémes propriétés 
que le ferment acétique dont il a été question jusqu'ici. ll en différe par 
les caractéres suivants. 

Ce ferment forme a la surface des liquides de culture une membrane géla- 
tineuse transparente, pouvant atteindre jusqu’a 25 m. m. d’épaisseur; cette 
membrane est plus dense que l’eau; sion l’agite, elles’immerge, et est rem- 
placée par une couche de nouvelle formation, de sorte qu'on peut obtenir une 
masse formée de couches superposées, d’apparence stratifice. La membrane 
formée dans un liquide incolore est blanche et transparente; elle est douce 
au toucher, trés résistante, et ne se laisse facilement diviser que dans le sens 
de la superposition des couches. Quel que soit le milieu de culture employé, 
on n’obtient jamais que cette forme membraneuse, caractére que ne présente 
jamais le mycoderma aceti pur. De plus, la pellicule de mycoderma aceti 
est désagrégée par la potasse a froid, tandis que la membrane décrite plus 
haut résiste a une ébullition de plusieurs heures avec ce réactif; l'action de 
Vacide sulfurique concentré et de Viode la colorent en bleu foncé. 

Au microscope, on voit des bactéries de 2 » de longueur, souvent 
en chaines de plusieurs articles, se colorant bien par le violet de méthyle, 
ef noycées dans une masse homogéne, transparente, présentant l’apparence 
d'une gelée. Dans les cultures yieilles, on yoit souvent des formes de coccus 
de 0 » 5, de diametre, qui semblent étre les spores du bacille. Dans les 
milieux défavyorables comme l’eau de levure on trouve, dans la membrane, 
des bacilles en filaments trés longs (10 & 30 p). Sur le mofit de biere 
gélatinisé on obtient des colonies sphériques & la surface ou au voisinage de 
la surface; la gélatine n’est pas liquéfiée. ‘ 

Ce ferment se développe trés bien dans leau de levure additionnée de 
lévulose ; ce liquide constitue son meilleur milieu de culture. La tempéra- 
ture optima est 280, in 

Ilse développe également bien sur la mannite, qu’il transforme comme 
le mycoderma aceti, en léyulose ; ‘sur le dextrose, qu'il (ransforme en acide 
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gluconique ; il se développe péniblement sur l’eau de levure seule, et ne vit 
pas aux dépens du saccharose ou del’amidon. Il aeétifie l’alcool. Son action 
chimique est donc la méme que celle du mycoderme du yvinaigre; mais il 
sen distingue par la formation dela membrane décrite plus haut, membrane 
dont M. Brown a extrait un corps présentant toutes les propriétés de la 
cellulose qu’on peut extraire du coton, et répondant par sa composition,a 
la formule de la cellulose. 

Comme le mycoderma aceti, ce ferment acétique transforme done la 
mannite enlévulose, mais il est capable de consommer a son tour ce lévulose 
pour en faire de la cellulose. M. Brown s’est assuré que le traitement de 
cette cellulose par l’acide sulfurique fournit un sucre présentant toutes les 
propriétés du dextrose; il a, pour cette expérience, employé du léyulose 
pur, préparé au moyen de l’inuline, et a fait vivre le B. xylinum sur ce 
lévulose en solution dans Veau de leyure; l’absence de dextrose a été 
prouvée par ce fait que le liquide est resté neutre: en présence du glucose 
il fat devenu acide, par suite de la formation d’acide gluconique. La cellu- 
lose obtenue, convenablement purifice et bouillie avec de l’acide sulfuri- 
que, afourni du dextrose. 

Le Bacterium xyilnum fournit donc un moyen de transformer un sucre 
lévogyre, le lévulose, en un sucre dextrogyre, le dextrose. 

A. FernBacu. 
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RENSEIGNEMENTS STATISTIQUES SUR LES PERSONNES TRAITEKS A L’INSTITUT 
PASTEUR DU 1°? AU 31 AouT 1888. 


Personnes traitées mortes de rage. 


Sinarper (Alphonse), 26 ans, cultivateur a Polliot (Ain), 
mordu le 26 avril 1886 au petit doigt de ia main droite; trois 
blessures sur le bord externe. Le chien mordeur a attaqué des 
chiens et un enfant, puis a disparu. Les morsures ont été cau- 
térisées au fer rouge 2 jours apres. Sinardet a été trailé du 3 mai 
au 12 mai 1886. Le 24 juillet 1888 (27 mois aprés la morsure), a 
la suite d’un refroidissement, il ressent dans le bras mordu une 
douleur qui part du petit doigt et s’élend a lépaule et au cdté 
droits. Le lendemain, impossibilité d’avaler. Le 27, il est trans- 
porté a l’Hotel-Dieu de Bourg en proie ala rage convulsive ; il 
meurtle 28 juillet. Il a été observé par le D* Passerot, de Bourg. 

Sinardet fait partie de la statistique de 1886. 
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STATISTIOUE ! DU TRAITEMENT PREVENTIF DE LA RAGE. — AOuT 1888 


A B Cc 
| | 
Morsures a la téte ( simples..... » 7 2| ” Hy gl >} » \ 2 
et a la figure multiples....] »| » ZA) »| 2 
Gautérisations efficaces............: A" sys ey oe Sy ey » | A} » 
— inefficaces atel& erd, Omer enone A| » » 3 » » 4] » 
Pads. de cautensdiioni. ane Ey ae | » fot » 
-- (SIM plesese nme »| 9 >| 4 »| & 
Morsures aux mains) in pees ~h ot 3) | og a Bt) = 
Cuutérisations efficaces...........- de) Sy | pata aay » | 6 » 
— ULC | RCUCCSmmanccere oe S| eke tener » | 4} » 
Pas de cwutérisationes..2 es ee Pare ie Pa » {46 » » yt » 
Morstres aux mem-j simples......| »] a 10|”| #4 3s8| | 2 
bres et au tronc / multiples....| »| 9 »| SMH) »| & 
Cautérisutions efficaces...... ao tkea Aes Te ale] ee » , 
~ ENCTNGN CCS aren eae Chew [a | CON ai. oie ae 
Ras dercuulentsanlonan aes 4} » | » |A4 » > Nis) 
Habitsedéchinesam aaa eee Year Pea AYO 35 9| » 
MOTSURCSIO 701, oom een ee ete »} » » » » » py} » 
Morsures multiples en divers points 
CW: COP Se Materiel mtr cte eee ws »| Zl By » 9 xy! | 2 
Cautérisations efficaces............ > » |» > Se esitheen 
— inefficdces 1.2.46. s Aly: oC ee eee ee 
[EOS (OUGUIRUN0 +4 ch abAchocoll ull x aban > % 4| » 
QOL ACEC; GSo.8 eee 4} » » 3 » » y} 2 
DN OUSUTES CUSIUU mre ele hee eee He Mert | 2) » » »| » 


Francais et Algériens..|..| 2'7 73 ..|44 | 
Totaux. Etrangersmgee renee : Sa 


4. La colonne A comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; la colonne B celles mordues par des ani- 


maux reconnus enragés a ]’examen vétérinaire; La colonneC les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : 


Chiens, 119 fois; chats, 6 fois. Z 
————— - ; 3 : 


Le Gérant : G. Masson. 
ees hee eee 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 


